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Teil I Β : Epithelkörperchen und metabolische 
Osteopathien 
Epithelkörperchen und metabolische 
Osteopathien* 
V o n Μ . A . D A M B A C H E R * * , P. C. S C R I B A und H . G. H A A S * * 
Die i n diesem T e i l abzuhandelnden humoralen Steuerungsfaktoren, Erfolgs­
organe u n d -gewebe u n d Stoffwechselvorgänge sind so komplizier t , d a ß 
eine einleitende kurze Darstellung wenigstens der wichtigsten physiologi­
schen Grundlagen erforderlich ist. 
A. Physiologische Grundlagen 
1. Hormone: Parathormon, Kalzitonin und Vitamin D 
a) Biochemie, Bestimmung und biologische Wirkungen des Parathormons 
Beim Parathormon handelt es sich u m ein speziesspezifisches Polypeptid, 
Beim Rind ist ein Parathormon I u n d I I bekannt. Die Struktur des Parat­
hormons wurde erst vor kurzem (5, 240) vo l l s t änd ig aufgeklär t (Abb. 27 a). 
Das H o r m o n besteht aus 84 A m i n o s ä u r e n u n d besitzt ein Molekulargewicht 
v o n 9500. Beim bovinen Parathormon I I ist e in V a l i n durch ein Th reon in 
ersetzt. Bis jetzt wurde das bovine Parathormon noch nicht synthetisiert. 
* Die folgenden Kapitel wurden i n engem Kontakt mit den übrigen Mitglie­
dern der Knochenfoischungsgruppe Basel verfaßt (Prof. Dr. E. MORSCHER, 
Vorsteher der Orthopädischen Universitätsklinik Basel, Dr. A. RÖSLI , Ober­
arzt des Universitäts-Instituts für Röntgendiagnostik und Strahlentherapie, 
Bürgerspital Basel, Prof. Dr. R. K. SCHENK und Dr. A. J. O L A H , Anato­
misches Institut der Universität Basel und Dr. U . STEIGER , Rheumatologischer 
Dienst, Medizinische Universitätsklinik, Bürgerspital, Basel). 
** Stoffwechselabteilung, Medizinische Universitätsklinik, Bürgerspital, 
CH-4000 Basel/Schweiz. 
144 Α. Physiologische Grundlagen 
5 10 15 20 
H2N-Ala-Val-Ser-Glu-Ile-Gln-Phe-Met-His-Asn-Leu-Gly-Lys-His-Leu-Ser-Ser-Met-Glu-Arg-
25 30 35 4o 
-Val-Glu-Trp-Leu-Arg-Lys-Lys-Leu-Gln-Asp-Val-His-Asn-Phe-Val-Ala-Leu-Gly-Ala-Ser-
45 50 55 60 
-Ile-Ala-Tyr-Arg-Asp-Gly-Ser-Ser-Gln-Arg-Pro-Arg-Lys-Lys-Glu-Asp-Asn-Val-Leu-Val-
65 70 75 80 
-Glu-Ser-His-Gln-Lys-Ser-Leu-Gly-Glu-Ala-Asp-Lys-Ala-Asp-Val-Asp-Val-Leu-Ile-Lys-
84 . 0 
-Ala-Lys-Pro-Gln-c: 
x O H 
Abb. 27 a: Bovines Paiathoimon 1. 
Das Schwßine -Pa ra tho rmon ist i m Prinzip gleich aufgebaut; es zeigt jedoch 
i n zehn Positionen Unterschiede. 
Das menschliche Parathormon ist i n seiner genauen Struktur noch nicht 
bekannt. Z u m bovinen Parathormon bestehen sicher Unterschiede (keine 
vo l l s tänd ige Kreuzreaktion i m Radioimmunoassay). 
Offen ist ferner noch die Frage, welcher A n t e i l des Parathormons n u n w i r k ­
l ich der biologisch aktive ist. V o m freien Aminoende her kann man ζ. B. ein 
Fragment v o n 35 A m i n o s ä u r e n abspalten, das immer noch die volle bio­
logische u n d immunologische W i r k u n g besitzt. Wahrscheinlich ist der ent­
scheidende biologisch aktive A n t e i l des Parathormons noch kleiner und 
besteht nur aus rund 24 A m i n o s ä u r e n ; das Aminoende m u ß jedoch erhalten 
bleiben (5, 268). Es l ä ß t sich eine Plasmahalbwertszeit des Hormons v o n 20 
bis 25 M i n u t e n errechnen (72, 225, 251). Parathormon ist ζ. T . i n biologisch 
aktiver Form (Parathormon l ike activity?) auch i m menschlichen U r i n nach­
weisbar (60,253). 
Das Parathormon stammt aus den Epithelkörpeichen. Das Problem der 
Zuordnung der Synthese, Speicherung u n d Sekretion v o n Parathormon 
S.205) zu den verschiedenen histologischen Zel l typen (Hauptzellen, wasser­
helle Zel len, oxyphile Zel len [31]) ist nach wie vor weitgehend ungek lä r t . 
Für die Routine-Diagnostik steht die direkte Messung des Parathormon­
gehaltes i m Serum leider noch nicht zur Verfügung. I m Prinzip kann Parat­
h o r m o n entweder biologisch oder iadioimmunologisch (4 a, 39, 59, 72, 214, 
250, 273) best immt werden. Als Parameter der biologischen W i r k u n g wer­
den sowohl die kalziumsteigernde (32, 34, 61) u n d die kalz iummobi l is ie-
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rende (352) als auch die phosphaturische (353) W i r k u n g des Parathormons 
ausgenü t z t . Bei der radioimmunologischen Best immung macht das Fehlen 
v o n menschlichem Parathormon bzw. die Gewinnung v o n A n t i k ö r p e r n , 
die m i t bovinem u n d humanem Parathormon kreuzreagieren, noch Schwie­
rigkeiten. Ferner steht (anders be im Kalzitonin!) bis jetzt noch ke in inter­
nationaler Standard zur Verfügung. Die Ergebnisse der einzelnen Labora­
torien k ö n n e n deshalb heute noch nicht miteinander verglichen werden. 
M a n konnte aber m i t dem Immunoassay schon zeigen, daß der Parat-
hormonspiegel i m Serum sich umgekehrt proportional z u m Kalziumionen­
gehalt v e r h ä l t (37) u n d d a ß er be im s e k u n d ä r e n Hyperparathyreoidismus 
(S. 213) i m M i t t e l wesentlich h ö h e r liegt als be im p r i m ä r e n (58, 143, 275). 
Die Normalwer te i m Serum des Menschen schwanken zwischen 0,2 und 
2 ng Parathormon pro m l . 
Die biologischen Wi rkungen des Parathormons (Abb. 32) füh ren zu einer 
Anhebung des Semmkalziumspiegels. Das H o r m o n hat die Aufgabe, i m 
Zusammenspiel m i t dem Kalz i ton in ü b e r längere Z e i t r ä u m e gehende Ä n ­
derungstendenzen des Serumkalziums zu korrigieren (aber S. 150). 
Όαττη: Parathormon fördert bei Mensch und Tier die Absorption von Kalzium 
aus dem proximalen Dünnda rm, aber nur wenn Vitamin D vorhanden ist (18, 
217). 
Knochen: Parathormon mobilisiert durch Aktivierung der Osteoklasten und 
Osteozyten Kalzium und Phosphat, gleichzeitig wird beim Abbau von Knochen­
grundsubstanz auch Hydroxyprolin freigesetzt. Diese Skeletwirkung des Parat­
hormons ist ebenfalls Vitamin-D-abhängig (18, 36). Wie sie i m einzelnen vor 
sich geht, ist nicht genau bekannt (5,18), ebensowenig der biochemische Wirkungs­
mechanismus des Parathormons überhaupt (18, 134, 271). Zahlreiche Befunde 
weisen jedoch darauf h in , daß Parathormon das Adenylzyklase-System an der 
Zellmembran aktiviert, wodurch die Bildung von zyklischem 3',5'-Adenosin-
monophosphat (cAMP = sog. second messenger) aus ATP beschleunigt wird. 
cAMP seinerseits setzt knochenresorbierende lysosomale Enzyme frei (5, 80, 226, 
309). 
Nieie: Weitgehend gereinigte Parathormonpräparat ionen bewirken Vitamin-D­
unabhängig an der Niere eine Steigerung der Ausscheidung von Phosphat, 
Natr ium und Kalium, Aminosäuren und Sulfat; reduziert wird dagegen infolge 
Zunahme der tubulären Rückresorption die Ausscheidung von Kalzium und 
Magnesium (7, 24, 242, 262, 307). Beim primären Hyperparathyreoidismus findet 
man jedoch eine Hyperkalziurie, wei l das erhöhte Kalziumangebot aus dem 
Knochen die Transportkapazität des Tubulus übersteigt. 
Neuerdings wird diskutiert (345), ob nicht die Hauptaufgabe des Parathormons 
darin besteht, zur Abpufferung von Säuren aus dem Knochen Phosphat (und 
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damit eben auch Kalzium) freizusetzen. Grundlage dieser Überlegungen ist die 
Tatsache, daß entwicklungsgeschichtlich erstmals bei Landtieren Epithelkörper­
chen nachweisbar sind, d. h. auf einer Entwicklungsstufe, bei der die Kiemen 
nicht mehr zur Eliminierung saurer Valenzen zur Verfügung stehen. 
b) Entdeckung, Biochemie, Bestimmung und biologische Wirkungen des 
Kalzitonins 
C O P P u n d Mi ta rb . entdeckten 1961 einen den Kalziumspiegel senkenden 
humoralen Faktor, lokalisierten i h n i n die Epi the lkörperchen u n d nannten 
i h n Kalz i ton in (88). H I R S C H u n d M i t a r b . (171,172) fanden diesen Faktor bei 
Ratten jedoch i n der Schi lddrüse u n d nannten i h n daher Thyieokalzitonin 
(1963). M a n w e i ß heute, d a ß beide Substanzen identisch sind und i n den 
paiafollikuläien Zellen gebildet werden (75, 197, 198), den sog. C-Zellen 
der Schilddrüse, welche be im Menschen allerdings auch i n den Epithel­
körpe rchen und i m Thymus vorkommen. Die C-Zellen stammen aus dem 
ult imobranchialen Organ der beiden letzten Schlundtaschen; dieses vertei l t 
sich bei vielen Tierarten i n der Schilddrüse, bei anderen findet es sich jedoch 
getrennt (233) v o n der Schi lddrüse (Vögel, Fische, ζ. B. Salm). 
Bisher sind vier artverschiedene Kalzi tonine isoliert u n d drei synthetisiert 
worden (70, 151, 239, 311): Schweine-, menschliches u n d Salm-Kalzitonin. 
Bei allen vieren handelt es sich u m ein lineares Polypeptid m i t 32 A m i n o ­
säuren , ends tänd iger Cyst in-Brücke u n d einem Molekulargewicht zwischen 
3400 und 3600. D ie Zusammensetzung aus A m i n o s ä u r e n u n d deren Sequenz 
ist jedoch bei allen vier Kalz i toninen wesentlich verschieden (Abb. 27b): 
Menschliches und Schweine-Kalzitonin besitzen v o n je 32 A m i n o s ä u r e n 
nur 14 gemeinsam, menschliches u n d Salm-Kalzitonin i m m e r h i n 22. Bisher 
ist es noch nicht gelungen, eine al len vieren gemeinsame A m i n o s ä u r e ­
sequenz, die für die biologische W i r k u n g verantwort l ich ist, zu charakteri­
sieren. Es scheint jedoch, d a ß eine solche am ehesten i m Bereich der 
Disulf idbrücke am Aminoende des M o l e k ü l s liegt (Abb. 27 b). 
Kalz i tonin kann durch den Bioassay (Normalwerte be im Menschen [150, 
320] rund 200—300 M R C mE/1 Plasma, bzw. umgerechnet auf das reine 
Peptid 1—2 ßg Ka lz i ton in pro 1 Blut) best immt werden. E r h ö h t e Werte von 
Kalz i tonin lassen sich auch durch den Radioimmunoassay (83, 325, 327) 
nachweisen (Serum-Normalwert ca. 0,02 bis 0,4 ng/ml) . Beide Methoden 
sind jedoch noch sehr aufwendig u n d k ö n n e n bis jetzt nur zu Forschungs-
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Abb. 27 b: Kalzitonine. 
Die Abbildung zeigt die Struktur der Kakitonine vom Schwein (porcine), Rind 
(bovine), Menschen und Salm (aus 155). 
= I n allen Kalzitoninen vorkommende Aminosäuren; 
= nur i m 30mal stärkeren Salmkalzitonin vorkommende Aminosäuren. 
zwecken u n d n u r für ganz gezielte klinische Fragestellungen — ζ. B. be im 
m e d u l l ä r e n Sch i ldd rüsen-Karz inom (S. 229) — verwendet werden. 
Der hypokalzämische Effekt von Kalzitonin ist antagonistisch zu dem kalzium-
steigemden des Paiathoimons (37). Ratten injiziert (Bioassay), senken das 
menschliche und das Scbweine-Kalzitonin den Kalziumspiegel ungefähr gleich 
stark, während das Kalzitonin des Salms etwa 30mal stärker ist (Kalzitonin-
Wirkung beim Menschen S. 230). Tierversuche und in-vitro-Experimente zeigten, 
daß Kalzitonin i n erster Linie durch eine Hemmung dei Knocheniesorption wirk-
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sam ist (29, 52, 173). Beim erwachsenen Menschen dagegen fanden wir, daß das 
Hormon keinen einheitlichen Effekt auf den osteoklastären Knochenabbau aus­
übt, sondern auf der Knochenanbauseite die Verkalkung der Osteoidsäume för­
dert (247): Entsprechende Tierversuche (103). Ferner spielt für die hypokalzämi-
sche Wirkung des Kalzitonins auch sein renaler Effekt eine Rolle: Sowohl 
menschliches wie Schweine- und Salm-Kalzitonin wirken kalziurisch (85, 96, 
152 a). Das Hormon zeigt seinen hypokalzämischen Effekt aber auch am evisze-
rierten und nephrektomierten Tier (191). Die Wirkung von Kalzitonin auf das 
Serumkalzium t r i t t prompt, innerhalb von weniger als 30 Minuten auf. Kalzito­
n in senkt ferner den Serummagnesiumspiegel (254) und die Hydroxyprolinaus-
scheidung (62). 
Klinische Bedeutung des Kalzitonins S. 229. 
c) Chemie und biologische Wirkungen der D-Vitamine; Zusammenspiel 
mit Parathormon 
I n der Haut entsteht durch Bestrahlung m i t ul t raviolet tem Licht der Wel len­
länge 275 bis 300 n m aus 7-Dehydrocholesterin das Vitamin D3 (Cholekalzi-
ferol). V i t a m i n D 3 ist also eigentlich ein Hormon (Abb. 28a). Das Haut­
pigment hemmt die Vitamin-D-Photosynthese, so d a ß man annehmen darf, 
d a ß sich die pigmentarmen Rassen i n l i ch tä rmeren Gebieten durch Anpas­
sung entwickelten, wobei die D-Hypovitaminose ein Selektionsfaktor war 
(55). W I N D A U S hatte 1926 entdeckt, d a ß durch ultraviolettes Licht Ergosterin 
HO VITAMIN D 3 
^CHOLEKALZIFEROL 
HO 25-HYDROXY-
CHOLEKALZIFEROL 
=ERGOKALZIFEROL DIHYDROTACHYSTERIN 
Abb. 28 a: Strukturformeln der D-Vitamine. 
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i n Vitamin D2 (Ergokalziferol) umgewandelt werden kann. Durch weitere 
Bestrahlung entsteht das Dihydiotachysteiin: A T 10®, ein Präpara t , welches 
zwar weniger preiswert, aber wegen seiner k ü r z e r e n Halbwertszeit vielleicht 
etwas besser als V i t a m i n D s steuerbar ist (S. 172). A u f gleiche Gewichts­
mengen bezogen ist Dihydrotachysterin 2 bis 2,5mal s t ä rke r w i rksam als 
Cholekalziferol (153). Neuerdings wurde e i n Stoffwechselprodukt des Vita­
m i n D 3 entdeckt, das 25-Hydioxycholekalzifeiol, das eine der biologisch 
wirksamen Formen der D-Vi tamine darstellt (104, 248) u n d wahrscheinlich 
vor a l lem Kalz ium aus dem Knochen freisetzt, w ä h r e n d ein anderer Me­
taboli t des V i t a m i n D 3 (1,25-Dihydroxycholekalziferol), der mögl icher ­
weise i n der (gesunden) Niere gebildet w i r d , i n erster Lin ie die Kalz ium-
Absorpt ion aus dem D a r m fö rde rn soll (105, 244). Uber die Zusammen­
h ä n g e zwischen V i t a m i n D 3 bzw. seinen Metabol i ten u n d renaler 
Osteodystrophie siehe S. 212. 
M a n w e i ß letztlich ü b e r die Wirkung des Vitamin D be im Menschen noch 
wenig, G r ü n d e dafür sind: 
1. Die Bestimmungsmethoden sind schwierig (Gaschromatographie, aufwendiger 
Rattentest an Kalzium- und Vitamin-D-arm ernährten Ratten). 
2. In aller jüngster Zeit wurde gefunden, daß primär nicht das Vitamin D 3 wirk­
sam ist, sondern das 25-Hydroxycholekalziferol (Leber) (104) und ein anderer, 
i n der Niere gebildeter Metabolit: 1,25-Dihydroxycholekalziferol (105, 244). 
3. Jetzt erst werden Bestimmungsmethoden für Parathormon und Kalzitonin ent­
wickelt, so daß nun Fragen des Zusammenspiels von Vitamin D mi t diesen 
Hormonen — bisher viel zu wenig beachtet — bearbeitet werden können. 
Vitamin D hat folgende biologische Wirkungen (8): 
A m Darm fördert es die Kalziumabsorption (164, 344) und wi rk t damit syner­
gistisch mi t Parathormon. Es steigert ferner die Phosphatabsorption. Dabei 
ändert Vitamin D offenbar die Permeabilität der Zellmembran der Mucosazellen 
und fördert den Kalziumtransport durch Bildung eines kalziumbindenden Ei­
weißes (164,328). 
Für den Knochen scheint Vitamin D je nach Dosis eine doppelte Rolle zu spielen 
(8, 18). Physiologischerweise fördert es die Verkalkung des Osteoids, i n viel 
höherer Konzentration steigert es den Knochenabbau. Hier besteht eine Bezie­
hung zum Parathormon (306), das nur dann die Knochenresorption steigert, wenn 
Vitamin D vorhanden ist (S. 145). 
Unter physiologischen Bedingungen ist die Wirkung des Vitamin D auf die Niere 
noch umstritten. 
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2. Das Zusammenspiel der einzelnen Hormone und seine Bedeu­
tung für die Kalziumregulation 
Viele Lebensvorgänge i m Organismus, ζ. B. eine Reihe v o n enzymatischen 
Reaktionen, k ö n n e n nu r dann störungsfrei ablaufen, wenn der Kalz ium­
spiegel der ex t raze l lu lä ren Flüssigkeit konstant bleibt. Hie r für s ind hormo­
nelle Regulationssysteme verantwort l ich. 
1935 stellten M C L E A N u n d H A S T I N G S (223) die These auf, bei e r h ö h t e m 
Serumkaizaum werde die Sekretion v o n Parathormon verminder t u n d bei 
erniedrigtem entsprechend gesteigert. Hierdurch komme es zu einem Abfa l l 
bzw. zu einem Anstieg, d. h . zu einer Normalis ierung des Serumkalzium­
spiegels. Dieser sog. einfache Rückkoppelungsmechanismus w ü r d e also i n 
Gang gesetzt durch Schwankungen des Serumkalziumspiegels. Solche „ A u s ­
schläge" werden i n v ivo jedoch nicht beobachtet. 
Daraus schloß H . C O P P , d a ß dieser einfache P a r a t h o r m o n - R ü c k k o p p e l u n g s -
mechanismus nicht der einzige Kalziumregulator sein k ö n n e . Seine (88) 
u n d die Experimente v o n H I R S C H u n d M U N S O N (171, 172) f ü h r t e n i n den 
Jahren 1961—1963 zur Entdeckung des Kalzi tonins (S. 146). Nach diesen 
neuen Befunden w i r d der Senrmkalziumspiegel durch einen doppelten 
Rückkoppelungsmechanismus, den des Parathormons u n d den des Kalzito­
nins, konstant gehalten: Parathormon erhöht dabei den Serumkalzium­
spiegel, u n d zwar durch Steigerung der Kalziumabsorption aus dem Darm, 
der Kalziummobil is ierung aus dem Knochen u n d der Kalz iumrückresorp­
tion aus dem Nierentubulus; Kalzitonin dagegen senkt durch die entgegen­
gesetzten Effekte den Serumkalziumspiegel. Entsprechend w i r d (am Rind 
exakt gezeigt) bei Kalziumwerten unter 9,5 m g % nur noch Parathormon, 
bei Wer ten übe r 12mg% nur noch Kalz i ton in sezerniert; i m physiologischen 
Bereich dagegen sind s t änd ig beide Hormone i m Serum vorhanden (37) 
(Abb. 28b). 
Dieses Konzept des doppelten Rückkoppelungsmechanismus Parathormon-
Kalzitonin ist i n letzter Zeit angezweifelt worden: auf Grund entwicklungsge­
schichtlicher Überlegungen (S. 146) wird diskutiert (345), ob nicht der eigentliche 
Gegenspieler des Kalzitonins das Vitamin D und nicht das Parathormon sei. 
Parathormon wäre dann nur i m „Nebenschluß" der Achse Kalzitonin—Vitamin D 
angegliedert. Diese These wird i m übrigen durch die Beobachtung gestützt, daß, 
wie erwähnt, die ossären und intestinalen Wirkungen von Parathormon nur 
dann einsetzen, wenn Vitamin D vorhanden ist. 
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Abb. 28 b: Paiathormon-(PTH)- und Kalzitonin-(TC)-Spiegel im Serum des Rin­
des in Abhängigkeit vom Serum-Kalzium, aus AXJRBACH (37). 
Endgül t ige Klarhei t ü b e r das Zusammenspiel w i r d m a n erst dann erhalten, 
w e n n es gelingt, i m menschlichen Serum r o u t i n e m ä ß i g Parathormon, 
Ka lz i ton in u n d V i t a m i n D m i t seinen Metabol i ten zu bestimmen. 
B. Hypoparathyreoidismus und Tetanie 
1. Tetanie 
Die Tetanie kann in manifester Form mit tetanischen Anfällen oder latent 
beobachtet werden. 
a) Tetanischei Anfall 
Der tetanische A n f a l l t r i t t m i t Vorboten auf. Typische In i t ia lsymptome sind 
(Akro-)Paraesthesien, die i m Gesicht, besonders u m den M u n d herum, i n 
H ä n d e n u n d F ü ß e n auftreten. Pelzigkeit, Kr ibbeln u n d Ameisenlaufen sind 
für den Patienten subjektiv sehr unangenehm u n d beängs t igend . Dazu 
k ö n n e n sich Ü b e l k e i t u n d eine depressive Vers t immung gesellen. Angst, 
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Unruhe u n d weitere Erscheinungen des akuten exogenen Reaktionstyps 
p rägen das B i ld des tetanischen Anfal ls m i t . 
Als Ausdruck der gesteigerten neuromuskulären Erregbarkeit k o m m t es 
dann i m klassischen tetanischen A n f a l l zu tonischen Kontrakt ionen der 
quergestreiften u n d glatten Muskula tu r (Symptome, Tab. 17). D ie Schwere 
der tetanischen Anfä l le wechselt sehr von Patient zu Patient u n d auch be im 
einzelnen Patienten. 
Tab. 17: Symptome der gesteigerten neuromuskulären Erregbarkeit beim tetani­
schen Anfall 
Carpalspasmus 
Pedalspasmus 
Krampi 
Karpfenmund 
Laryngospasmus 
Spasmen der glatten 
Muskulatur 
Oberarm adduziert, Unterarm gebeugt, Hand in Pföt-
chenstellung 
( = Geburtshelferhand, mit opponiertem Daumen und 
mi t gestreckten, i m Grundgelenk gebeugten Fingern) 
Bein gestreckt, Füße und Zehen plantarflektiert 
Schmerzhafte Muskelkrämpfe 
Inspiratorisches „Krähen" (Kinder), Atemnot, Zyanose 
Sphincter vesicae, Pupillen, tetanisches Bronchial­
asthma, Pylorus, Cardia, Gallenblase 
W e n n auch die Tetanie das häufigste Symptom des Hypoparathyreoidismus 
ist, so gibt es doch (besonders im Kindesalter) Fälle, bei denen ohne teta-
nische Erscheinungen (Tab. 17) „epileptische" Krampf anfalle beobachtet 
werden (49 ,87 ,113 ,135 ,153) .Krampfanfä l l e scheinen be im spontanen bzw. 
idiopathischen Hypoparathyreoidismus häufiger als beim postoperativen, 
parathyreopriven vorzukommen (113). Dazu p a ß t auch, d a ß be im k i n d ­
lichen Hypoparathyreoidismus, der ja i m allgemeinen idiopathisch ist, 
wesendich häufiger Krampfanfä l le als eine typische Tetanie zu beobachten 
sind (87, 130, 234). Differentialdiagnostisch ist wichtig, d a ß unter U m s t ä n ­
den generalisierte Krampfanfä l le auch einen Hypoparathyreoidismus zur 
Ursache haben k ö n n e n . Dabei werden diskutiert: 
1. Krampfanfälle, die Folge einer irreversiblen Strukturschädigung des Gehirns 
(z.B. Basalganglienverkalkungen bei chronischem Hypoparathyreoidismus) 
und somit fokal bedingt sind. 
2. Krampfanfälle, die durch die Hypokalzämie des Hypoparathyreoidismus her­
vorgerufen werden und nach Normalisierung des Kalziumspiegels aufhören 
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(Gelegenheitskrämpfe, 44). D a ß gelegentlich solche Krampfanfälle als reine 
tetanische Äquivalente auch beim Erwachsenen beobachtet werden, wird 
heute kaum noch angezweifelt (113, 135, 153). 
3. Nach der älteren Auffassung von FÖRSTER begünstigt die Hypokalzämie 
lediglich eine vorbestehende Krampfbereitschaft. 
I m Elektioencephalogramm findet m a n bei der Tetanie oft unspezifische, 
paroxysmale V e r ä n d e r u n g e n . Diese EEG-Befunde u n d auch gelegentlich zu 
beobachtende Anfallsmuster s ind durch die i . v. Kalz iuminjekt ionen nicht 
i n allen Fäl len zu beseitigen (49, 87, 153, 319). 
b) Piovokationsmethoden (Tab. 18) im Intervall dei manifesten und bei 
latenter Tetanie 
Schildert e in Patient typische tetanische Anfä l le (manifeste Tetanie), so l ä ß t 
sich i m Intervall die Anfallsbereitschaft durch Piovokationsmethoden nach­
weisen (Tab. 18). I m Interval l selbst bestehen bei den Patienten oft unbe-
Tab. 18: Diagnostische Zeichen der Tetanie, Piovokationsmethoden 
Chvosteksches Zeichen: Zuckung der Muskeln aller drei Facialisäste 
bei Beklopfen des Facialisstammes (Chvostek I) 
Lustsches Zeichen: Beklopfen des N . fibularis löst Hebung des 
äußeren Fußrandes aus 
a) Trousseausches Zeichen: Auslösung eines Caipalspasmus duich Anämi-
sieiung (Blutdrackmanschette) des Armes nach 
-wenigei als 3 min 
Bei negativem Tiousseau sofort anschließend 
b) Hyperventilation: 
(v. BONSDORFF) 
Pfötchenstellung nach weniger als 1 min Hyper­
ventilation 
(Blutdruckmanschette gelöst) 
Erbsches Zeichen: Gesteigerte galvanische Erregbarkeit, ζ. Β. N . 
medianus 
Kathodenöffnungszuckung bei < 5 mA; Um­
kehr der Zuckungsformel: ASZ > A Ö Z 
Elektromyographie: Typische Diplets und Multiplets unter Anämi-
sierung und Hyperventilation (Abb. 29) 
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s t immte Beschwerden, wie M ü d i g k e i t , Arbeitsunlust, M i g r ä n e , Tachykardie, 
Erbrechen und Paraesthesien. Diese Allgemeinbeschwerden werden häufig 
als „vegetative Dystonie" fehldiagnostiziert. 
Klagt ein Patient nicht ü b e r spontane tetanische Anfäl le , sondern „ n u r " 
übe r Symptome, wie sie gerade für das freie Interval l der manifesten Tetanie 
geschildert wurden, dann darf dieses Bi ld nu r dann als latente Tetanie be­
zeichnet werden, wenn die Piovokationsmethoden positiv ausfallen (Tab. 
18) . 
Die durch die Piovokationsmethoden hervorzurufenden diagnostischen Zei­
chen sind i n Tabelle 18 z u s a m m e n g e f a ß t . Die von E R B , C H V O S T E K u n d L U S T 
angegebenen Screening-Zeichen haben heute an Bedeutung e ingebüß t , da 
sie nicht ganz spezifisch sind. Für die Praxis ist das Trousseau'sche Zeichen 
(Blutdruckmanschette) zusammen (153) m i t dem ansch l i eßenden Hyper-
ventilationsversuch nach v. B O N S D O R F F (1 M i n u t e lang, nach vorherigem 
Lösen der Blutdruckmanschette) entscheidend (Tab. 18) . Da gelegentlich 
Patienten einen positiven Trousseau vor täuschen , m u ß man sich davon 
überzeugen , ob der Pfö tchens te l lung eine schwer zu lösende Kont rak t ion 
zugrunde liegt. A m elegantesten ist heute der Nachweis der typischen 
Diplets und Mul t ip le t s i m Elektiomyogiamm unter Anaemisierung und 
e i n m i n ü t i g e r Hypervent i la t ion (Abb. 2 9 ) . 
Für die Piaxis ist besondeis wichtig: 
1. Die Diagnose einei Tetanie daif n u r dann gestellt weiden, wenn 
— der Trousseau positiv ausfäll t oder, bei negativem Trousseau, wenn 
— der ansch l ießende Hyperventilationsversuch positiv ist. 
2. D ie Ät iologie ist damit aber noch nicht gek lä r t (S. 156) . 
c) Pathophysiologie dei Tetanie 
Eine Tetanie kann bei Hypokalzämie auftreten; allerdings m u ß nicht jede 
H y p o k a l z ä m i e zur Tetanie f ü h r e n (S. 167 u n d S. 169) . D ie Ursachen der 
H y p o k a l z ä m i e sind zahlreich (DD. S. 169) . 
Ob es zu einem tetanischen A n f a l l k o m m t oder nicht, scheint nicht nur von 
dem absoluten Wer t der Verminderung der freien Kalz iumionen i m Plasma 
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Abb. 29: Elektromyogramm einer Patientin mit latenter, normokalzämischcr 
Tetanie. 
Beachte die Diplets 8 sec. vor und 30 sec. nach Hyperventilation (Ην) und die 
Zunahme der Spontanentladungen (Multiplets) unter Hyperventilation, aus 
HAAS und Mitarb. (153). 
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a b z u h ä n g e n , sondern auch v o m Kalziumgradienten: Ein rascher Abfall der 
Kalziumwerte begüns t ig t das Auftre ten der tetanischen Erscheinungen (18, 
153). Dies erklär t auch die klinische Beobachtung, d a ß nach einer Entfernung 
eines E p i t h e l k ö r p e r c h e n a d e n o m s ein tetanischer A n f a l l bereits auftreten 
kann, w e n n der Serumkalziumspiegel noch hype rka l zämi sche oder nor­
male Werte zeigt. 
V ie l häuf iger sind aber normokalzämische Tetanien: bei Alkalose (Säure­
verlust durch Hypervent i la t ion oder anhaltendes Erbrechen, bei unkont ro l ­
lierter Alka l i zu fuhr u n d bei der h y p o k a l i ä m i s c h e n Alkalose des Minera lo-
kortikoidsyndroms), ferner bei Hyperkaliämie, Hyperphosphatämie und 
Hypomagnesiämie (Tab. 19). 
Tab. 19: Ursachen und Differentialdiagnose der Tetanie 
Hypokalzämie (s. Tab. 21] 
Alkalose 
Hyperkaliämie 
Hyperphosphatämie 
Hypomagnesiämie 
Respiratorisch Hyperventilation 
Metabolisch Erbrechen (H+-Ionenverlust) 
Hyperaldosteronismus 
ζ. B. Addison-Krise, Verbrennungen, Niereninsuffi­
zienz, unkontrollierte Infusionen 
Niereninsuffizienz, Phosphat-Infusionen 
ζ. B. Diuretika-Abusus, Durchfälle, Alkoholismus 
Vereinfacht, aber sehr anschaulich, k ö n n e n diese Verhä l tn i sse m i t der 
Györgyi-Elektrolyt-Formel dargestellt werden: 
[ K + ] x [ H C O g l * [ H P Q 4 ~ ] 
[ C a + + ] x [ M g + + ] x [ H + ] 
Κ bedeutet die Konstante der n e u r o m u s k u l ä r e n Erregbarkeit. Anstieg von Κ 
führ t zu gesteigerter n e u r o m u s k u l ä r e r Erregbarkeit, also zu einer Tetanie. 
Praktisch von enormer Bedeutung ist die Abgrenzung der normokalzämi-
schen Tetanie bei Alkalose, besonders der sog. Hyperventilationstetanie 
(Tab. 19) von der hypokalzämischen Tetanie (S. 157 ff.). 
Die Symptome der Tetanie sind Ausdruck der gesteigerten neuromuskulären 
Erregbarkeit (S. 152): 
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M a n w e i ß , d a ß eine Zunahme der Werte des ex t raze l lu lä ren Kalziums die 
Dichte der Zellmembranen e r h ö h t u n d die Zel lmembran ζ. B. für Ionen 
weniger durchlässig macht. Umgekehrt führ t eine Minderung des extra­
ze l lu lä ren Kalziums, die der H y p o k a l z ä m i e parallel geht, zu einer Abnahme 
der Dichte der Zel lmembran, welche dann für Ionen durchlässiger w i r d . D ie 
Erregbarkeitssteigerung von Nerven und Muskelzellen entspricht dem er­
leichterten Transport v o n N a t r i u m u n d K a l i u m durch die Zel lmembran. 
Es ist aber nicht nur die Depolarisationsschwelle erniedrigt, was die Neigung 
zu tonischen Kontraktionen (Tab. 17) und die Zunahme von Spontan­
entladungen (Abb. 29) vers tänd l ich macht. Bei H y p o k a l z ä m i e findet sich 
zusä tz l ich noch eine qual i ta t iv veränderte Erregungsbildung an den Mus­
kelspindeln u n d Hautrezeptoren (297), die auch i m Hinb l ick auf subjektive 
Empfindungen, wie Paraesthesien, eine Bedeutung haben dürf te . 
Der tetanische Anfall beginnt also m i t vermehrten Spontanentladungen 
und ve r ände r t e r Erregungsbildung i n Haut- (Paraesthesien) und Muskel ­
rezeptoren. Letztere e r h ö h t auch die Erregbarkeit spinaler Reflexzentren 
(319) u n d führen so zu den reflektorischen tonischen Muskelkontrakt ionen 
(Karpopedalspasmen usw., S. 151 ff.). 
d) Diagnose und Therapie der normokalzämischen Hyperventilationstetanie 
Die normokalzämische Hyperventilationstetanie gehör t sicher zu den häu­
figsten Ursachen von nächt l ichen S tö rungen diensthabender Ärz te . Die ganz 
übe rwiegende Mehrzahl der Patienten, die m i t tetanischen Symptomen zur 
Aufnahme kommen, haben eine Hyperventilationstetanie und keinen 
Hypoparathyreoidismus: Serumkalzium u n d -phosphor sind normal , ebenso 
die Kalziumausscheidung i m U r i n . I n der Sprechstunde kann i m Interval l 
zwischen den Hyperventilationsphasen durch die e r w ä h n t e n Provokations­
methoden ( T R O U S S E A U ) m i t ansch l ießender Hypervent i la t ion (Tab. 18), eine 
Tetanie nachgewiesen werden u n d durch eine gezielte anamnestische Befra­
gung der Zusammenhang von emotioneller Erregung, längerer Hyperventi­
lation und tetanischen Symptomen aufgedeckt werden. Eine g e n ü g e n d lange 
Hypervent i la t ion führ t bei jedem Menschen physiologischerweise zu einem 
Absinken des Plasma-C02-Spiegels u n d zu Verschiebungen des Blu t -pH-
Wertes zum alkalischen. Neben der Abnahme des ionisierten Antei ls am 
Gesamt-Kalzium, welche durch diese pH-Verschiebung (Abb. 31b) hervor­
gerufen w i r d , diskutiert man auch die e r h ö h t e Ka techo laminausschü t tung 
i m Zusammenhang m i t emotioneller Erregung als zusätzl iche Ursache 
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tetanischer Erscheinungen bei der Hyperventilationstetanie (235, 300). Läßt 
sich i m Interval l durch Provokationsmethoden keine Tetanie nachweisen, 
dann liegt ein Hyperventilationssyndrom vor. Klinisches Bi ld u n d Therapie 
sind die gleichen wie bei der Hyperventilationstetanie. 
Die Symptome der n o r m o k a l z ä m i s c h e n Hyperventilationstetanie sind v o n 
denen der hypoka l zämischen Tetanie, ζ. B. bei Hypoparathyreoidismus, 
klinisch nicht zu unterscheiden. Auch bei der n o r m o k a l z ä m i s c h e n Hyper­
ventilationstetanie w i r d das ganze Spektrum von den Paraesthesien bis 
zum g r o ß e n tetanischen A n f a l l beobachtet (S. 151). Die Symptome sind für 
den Patienten subjektiv außerordentlich unangenehm. Läßt sich bei einem 
solchen Patienten ein schwerer tetanischer Anfall nicht mehr m i t der Plastik­
b e u t e l r ü c k a t m u n g (den Patienten i n einen Beutel atmen lassen, i n dem sich 
das C 0 2 anreichert u n d wieder inhal ier t wird) beherrschen, so tu t man gut 
daran, den Patienten durch eine langsame Kalziuminjektion (meist g e n ü g e n 
10 m l 10% Kalz ium i . v.) von seinem A n f a l l zu befreien (Handrückenvene! ) . 
I m A n s c h l u ß daran m u ß man i h n aber übe r die Natur seines Leidens auf­
k lä ren . W i r haben gute Erfahrungen dami t gemacht, d a ß w i r dem Patien­
ten empfehlen, bei den ersten Anzeichen eines erneuten Anfalls sofort für 
einige Minuten eine Plastikbeutelrückatmung du rchzuführen . Dieses thera­
peutische Vorgehen sei einerseits w ä r m s t e n s empfohlen u n d andererseits 
dringend vor einer absolut überf lüssigen Dauerbehandlung mit Kalzium, 
Vitamin D oder DihydrotachySterin (AT 10®) gewarnt (S. 196). Oft werden 
bei der Besprechung des Leidens Konfl ikts i tuat ionen (s. oben) aufgedeckt, 
so d a ß die Konsultat ion eines psychosomatisch orientierten Kollegen oder 
die Hi l fe eines Psychiaters erforderlich w i r d . 
Die Hyperventilationstetanie kann auch i n Form regelrechter Endemien auf­
treten. So berichteten englische Autoren (235) über eine Mädchenschu le , i n 
der an zwei aufeinanderfolgenden Tagen jeweils 80 v o n 550 Schü le r innen 
m i t den verschiedensten tetanischen Symptomen hospitalisiert werden 
m u ß t e n . Das beklagenswerte Krankenhaus wurde durch diese Wel le eines 
neuzeitlichen „Vei t s t anzes" i n erhebliche Unruhe versetzt. 
Etwas anders zu sehen ist die willkürliche Hyperventilation, die v o n Jugend­
lichen gelegentlich eingesetzt w i r d , u m durch Synkopen u n d andere Sym­
ptome Befreiung v o n läst igen Schulaufgaben zu erreichen. M a n we iß , d a ß 
durch eine kurzzeitige Hypervent i la t ion die zerebrale Durchblutung u m bis 
zu 40°/o vermindert werden kann. W i r d nach einigen M i n u t e n der Hyper­
vent i la t ion dann ein Valsalvascher Versuch, ζ. B. durch Pressen, angeschlos-
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sen, so l äß t sich relativ m ü h e l o s eine zirkulatorische Synkope erzielen und 
die Umgebung hinreichend beeindrucken (303). 
Bei Patienten m i t Hypervent i la t ion m u ß man umgekehrt na tü r l i ch daran 
denken, daß es sich u m eine symptomatische Hyperventilation handeln 
k ö n n t e . Schwerwiegende Erkrankungen, wie metabolische Azidosen (ζ. B. 
diabetisches Koma), oder die beängs t igende und bedrohliche Situation einer 
Kol ik , einer Angina pectoris oder eines Myokardinfarktes k ö n n e n m i t 
Hypervent i la t ion einhergehen. Solche Erkrankungen m ü s s e n na tü r l i ch aus­
geschlossen werden, ehe man eine funktionelle Hyperventilationstetanie 
oder ein Hyperventilationssyndrom annimmt . 
Praktisch ist es also von außerordentlicher Bedeutung, bei dem klinischen 
Bild einer Tetanie, sei sie latent oder manifest, auf jeden Fall den Serum­
kalziumspiegel zu bestimmen. Hypokalzämische und normokalzämische 
Tetanie haben völlig verschiedene therapeutische Konsequenzen! Die nicht 
indizierte Vitamin-D- oder Dihydrotachysterin-Behandlung einer normo­
kalzämischen Tetanie kann zur schweren DihydrotachySterin- oder Vita­
min-D-Intoxikation u. U. unter dem Bild der lebensbedrohlichen hyper-
kalzämischen Krise führen (S.196 und S. 199). Eine unbegründete Kalzium­
therapie bindet Patienten oft jahrelang sinnloserweise an den Arzt. 
Uns ist ein Fall bekannt, bei dem eine Patientin über Jahre täglich bei 
no rmoka lzämische r (!) Tetanie eine Kalz iuminjekt ion erhielt. Hier von 
Süchtigkeit zu sprechen, ist w o h l nicht abwegig. 
2 . H y p o p a r a t h y r e o i d i s m u s und verwandte Syndrome 
Ubersichten: (24, 153, 249). 
a) Klinik, Ätiologie und Pathophysiologie des Hypoparathyreoidismus 
Parathormon e r h ö h t durch seine W i r k u n g auf Knochen, D ü n n d a r m und 
Niere den Serumkalziumspiegel (S. 145). Fehlt das H o r m o n oder w i r d zu 
wenig aus den Epi the lkörperchen sezerniert (Hypoparathyreoidismus), so 
k o m m t es zur H y p o k a l z ä m i e u n d als Folge davon u . U . zur Tetanie. Klinisch 
steht die Tetanie be im Hypoparathyreoidismus, sei es be im akuten (S. 160) 
oder beim chronischen (S. 161), i m Vordergrund: bei etwa 70 bis 80°/o der 
Fälle w i r d sie beobachtet (86, 113, 135, 153). 
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Werden bei einer Stmmaiesektion Ep i the lkö rpe rchen mi tent fernt oder w i r d 
die Blutversorgung unterbrochen, so kann sich ein paiathyieopiivei Hypo-
paiathyieoidismus entwickeln (Tab. 20). Dieser ist jedoch i n der Mehrzah l 
der Fälle tiansitoiisch: D ie belassenen Epi the lkörperchen ü b e r n e h m e n m i t 
der Ze i t die Funkt ion der entfernten m i t , bzw. geschädigtes Epi the lkörper ­
chengewebe erholt sich wieder. M i t einem persistieienden, therapiebedürf­
tigen Hypoparathyreoidismus m u ß nach unserer Erfahrung (153) i n 2°/o 
der Fälle v o n Strumaresektion gerechnet werden (I , S. 59). Die Entwicklung 
der tetanischen Symptome i m A n s c h l u ß an eine Strumaresektion kann akut 
und sehr dramatisch sein, m i t tetanischen Anfä l l en am 2 . -3 . postoperativen 
Tag. Ein parathyreopriver Hypoparathyreoidismus nach Röntgen- odei 
Radio]odbestiahlung der Schi lddrüsenregion w i r d dagegen k a u m beob­
achtet bzw. manifestiert sich allenfalls als paitielle Epi the lkörpercheninsuf­
fizienz (S. 168 u n d I , S. 57). 
Tab. 20: Ätiologie des Hypopaiathyieoidismus 
Parathyreopriver Hypoparathyreoidismus 
Strumaresektion 
Röntgen-, 131J-Bestrahlung (??) 
Parathyreoidektomie 
Spontaner Hypoparathyreoidismus 
Parathyreoiditis (infektiös, Autoantikörper?) 
Tumoren — Metastasen 
„Degenerative" Veränderungen 
(Blutungen, Zirkulationsstörungen, Fibrose, Zysten, 
Amyloidose, Hämochromatose, Lipomatose u. a.) 
Aplasie — Hypoplasie 
Idiopathischer Hypoparathyreoidismus 
Ein schweiei akuter Hypopaiathyieoidismus kann vor al lem nach Ent­
fernung eines Ep i the lkö rpe rchenadenoms (pr imärer Hyperparathyreoidis­
mus) beobachtet werden. Verantwort l ich hierfür ist der schnelle Abfa l l des 
e r h ö h t e n Serumkalziums: Die be im p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus 
supprimierten üb r igen Ep i the lkörperchen ü b e r n e h m e n erst i m Laufe von 
Tagen wieder ihre Funkt ion, z u m anderen kann bei starker Skeletbeteili-
gung nach Entfernung des Adenoms massiv Kalz ium i n das Skelet einge­
lagert werden. I n einem entsprechenden Fall v o n p r i m ä r e m Hyperpara­
thyreoidismus beobachteten w i r 5 Tage nach Entfernung v o n 3 Epithel-
k ö r p e r c h e n a d e n o m e n (!) zuerst tetanische Symptome, denen am 12. post-
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operativen Tag ein akuter Verwirrtheitszustand m i t schwerer motorischer 
Unruhe folgte (21). 
Spontan w i r d das Auftreten eines Hypoparathyreoidismus bei sehr ver­
schiedenen Ursachen beobachtet (Tab. 20). Ob es eine Autoimmunpara-
thyieoiditis be im Menschen gibt, ist noch nicht ganz klar (132); experimen­
tel l hat m a n sie jedoch erzeugen k ö n n e n (31,304). 
Der Hypoparathyreoidismus des Kindesalteis weist einige Besonderheiten 
auf (130): 
— So diskutiert man einen kongenitalen Hypoparathyreoidismus, der persistiert. 
Er ist selten und wird ζ. B. auf eine Epithelkörperchenaplasie zurückgeführt. 
— Pathogenetisch ebenfalls wenig geklärt ist der chronische, idiopathische Hy­
poparathyreoidismus des Kleinkindes. Bei letzterem gibt es familiäre For­
men, die genetisch bedingt sind und durch eine Neigung zu Moniliasis 
(hartnäckiger Soorbefall von Nägeln und Schleimhäuten) und zu gleichzei­
tigem Auftreten eines idiopathischen Morbus Addison gekennzeichnet sind. 
Man spricht hier von dem Syndrom Hypoparathyreoidismus, Nebennieren-
rindeninsuffizienz und Moniliasis (192). Es kann sein, daß auch hier Auto-
antikörper eine pathogenetische Rolle spielen (130). 
— Im Gegensatz zu diesen beiden persistierenden Formen tr i t t ein transito-
rischer, kongenitaler Hypoparathyreoidismus dann auf, wenn die Hyper­
kalzämie eines mütterlichen Hyperparathyreoidismus (S. 207) die Epithel­
körperchen des Neugeborenen supprimiert und zu einer funktionellen 
Atrophie gebracht hat (130). Umgekehrt führt ein unbehandelter mütter­
licher Hypoparathyreoidismus zu einem kompensatorischen intrauterinen 
Hyperparathyreoidismus des Feten, der röntgenologisch noch vor der Ge­
burt nachweisbar sein kann (25). 
Meist ist es nicht möglich, bei den Fäl len v o n spontanem Hypoparathyreo­
idismus die Ursache zu klären,- solche Fälle werden deshalb der zweifellos 
heterogenen Gruppe des idiopathischen Hypoparathyreoidismus zugeordnet 
(Tab. 20). 
Bleibt ein chronischer Hypoparathyreoidismus übe r längere Ze i t unbehan­
delt, d. h . w i r d der Serumkalziumspiegel nicht normalisiert, so entwickeln 
sich die sog. „trophischen" Störungen (113, 130, 153). Die Haut ist rauh, 
trocken und rissig und weist besonders bei den kindl ichen Formen Pigmen­
tati onen und eine Neigung zu Moniliasis u n d anderen Haut infekt ionen auf. 
Die Nägel zeigen Querr i l len u n d u . U . Nagelfalzdegenerationen. Besteht 
der Hypoparathyreoidismus schon i m Kindesalter, so beobachtet m a n Zahn-
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schmelzdefekte, die für die Pädia te r von erheblicher diagnostischer Bedeu­
tung sind u n d eine Aussage da rübe r zulassen, i n welchem Alter der Hypo­
parathyreoidismus auftrat (130). I n schweren Fäl len kann es zu Zahnreten-
t ion und Zahnhypoplasien kommen. — V o n besonderer praktischer Bedeu­
tung ist der tetanische Katarakt. Erwachsene haben eher einen subkapsu-
l ä r e n Star, Kinder eher einen Schichtstar. D ie L i n s e n t r ü b u n g entwickelt 
sich selten sehr schnell — u . U . aber schon innerhalb v o n 2 Monaten nach 
Parathyreoidektomie (249) — u n d kann bereits i m Kleinkindesalter zur 
Erbl indung führen . 
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Abb.30a + b: Symmetrische Stammganglien- und Kleinhirnverkalkungen (zere­
brale Kemkalzinose) bei postoperativem Hypoparathyreoidismus, aus SCHWARZ 
und SCRIBA (21). 
Vor al lem i m Kindesalter, aber auch beim Erwachsenen kann der chronische 
Hypoparathyreoidismus ein organisches Psychosyndrom (Wesensänderung , 
Demenz) zur Folge haben (2, 87, 284,303). Seltene neurologische Symptome 
sind spinale Ausfälle, die an eine fun iku lä re Spinalerkrankung erinnern 
(196), sowie Hirndruckzeichen u n d Stauungspapille: hierbei Differential­
diagnose des Pseudotumor cerebri (2, 24, 87, 130, 332). Besonders eindrucks­
v o l l s ind die beim chronischen Hypoparathyreoidismus immer wieder zu 
beobachtenden Verkalkungen der Basalganglien und des Kleinhirns (Abb. 
30a, b). Bei diesen hat man ü b e r w i e g e n d e G e f ä ß v e r k a l k u n g e n i m w e i ß e n 
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Marklager bei geringer Basalganglienverkalkung als eigentliche Fahische 
Krankheit (129) von der zerebralen Kemkalzinose unterschieden (4, 114, 
135, 319). Die Pathogenese der Kalkablagerungen i n Basalganglien, Kle in­
h i r n und Linse beim chronischen Hypoparathyreoidismus ist noch un­
bekannt. 
Eine hypothetische Erklärung beinhaltet, daß Parathormon nicht nur am Kno­
chen, sondern auch an anderen Geweben wie Muskeln und Gehirn eine kalzium­
mobilisierende Wirkung hat (134). Beim chronischen Parathormon-Mangel käme 
es also dann in diesen Geweben zu einer Ar t Kalziumstau und die sog. trophi-
schen Störungen wären pathophysiologisch als eine direkte Folge des Parathor­
mon-Mangels und nicht der Hypokalzämie zu interpretieren. 
b) Diagnostische Kriterien inkl. Funktionsprüfungen 
Diagnostisch wichtig ist: 
— Bei chronischem Hypoparathyreoidismus sind bestimmte „trophische" 
Störungen, wie Basalganglienverkalkungen, Katarakt (S.161) und eine 
u. U. auch röntgenologisch nachweisbare, diskret vermehrte Schatten-
dichte der Knochen sowie geringfügige Hyperostosen direkte Folgen des 
Parathormon-Mangels. Histologische und mikroradiographische Unter­
suchungen (182) an Knochenbiopsiematerial zeigen, daß beim chroni­
schen Hypoparathyreoidismus der Knochenumbau insgesamt verlang­
samt ist. Hierzu passen auch die mit radioaktivem Kalzium gewonne­
nen Befunde (166). Da also Knochenanbau und -abbau reduziert sind, 
ist es verständlich, daß häufig keine röntgenologischen und auch keine 
histologischen Veränderungen gefunden werden. In den Fällen, in 
welchen eine Osteosklerose beschrieben ist, scheint in der Bilanz der 
Anbau weniger reduziert zu sein als der Abbau (18, 153). 
— Der akute und chronische Parathormon-Mangel führt zu Hypo­
kalzämie und Hyperphosphatämie. 
a) Diagnostische Bedeutung der H y p o k a l z ä m i e und anderer Laborbefunde 
beim Hypoparathyreoidismus 
Der Serumkalziumspiegel wird beim Gesunden streng konstant gehalten. 
Der Normalbereich liegt zwischen 9,0 und 10,5 mg°/o, bzw. zwischen 4,5 
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und 5,3 mval/1. Der i m Basler Laboratorium erarbeitete Normalbereich 
bet räg t 9,9 ± 0,8 mg°/o (x + 2s). Er wurde m i t der w o h l ζ. Z . besten Be­
stimmungsmethode, der Atomabsorption (259, 288) gewonnen (Präzis ion: 
Variationskoeffizient = 0,4%). A u f jeden Fall m u ß man darauf achten, 
welchen Normalbereich das klinisch-chemische Laboratorium, m i t dem 
man arbeitet, angibt, ferner wie dieser ermit te l t wurde u n d welche Prä­
zision die Kalziumbest immung i n dem betreffenden Laboratorium hat. 
Beachte: Stauung bei der Blutentnahme, Verschicken in einem Glasgefäß 
und Verschluß des Gefäßes mit einem Korkstopfen erhöhen den Serum-
kalziumwert. 
Das „Gesamt -Se rum-Ka lz ium" besteht aus drei Fraktionen, dem ionisierten 
Serum-Kalzium (50%), dem an Zi t ra t , Phosphat und andere Anionen kom­
plex gebundenen Kalzium (5%) und dem proteingebundenen A n t e i l v o n 
45%; davon 9ind 4/s an A l b u m i n u n d Vs an Globu l in gebunden. Diese Zah­
len sind nur als N ä h e r u n g s w e r t e zu betrachten, da die Angaben i n der 
Literatur beträchtl iche Unterschiede zeigen (161, 165, 232, 270). Dies ist 
nicht verwunderlich, sind die Werte doch von vielen Faktoren abhäng ig , 
ζ. B. v o m pH-Wer t des Blutes, v o m Eiwe ißgeha l t und der A lbumin-Globu-
lin-Relation.Der biologisch wichtigste Kalz iumantei l ist der ionisierte; er ist 
für die v o m Kalz ium abhäng igen Lebensvorgänge verantwortl ich, sein Wer t 
schwankt i m Laufe mehrerer Monate nur u m rund 6 % (232). Da sowohl 
der ionisierte wie der komplex gebundene Kalziumantei l durch Membranen 
diffundieren k ö n n e n , werden sie auch unter dem Begriff „diffusibles" Kal­
z ium z u s a m m e n g e f a ß t (161). 
Es sind Methoden zur Bestimmung dieses diffusiblen Kalziumanteils (Ultra­
filtration) und des ionisierten Anteils allein (Froschherz-Methode, Murexid-
Methode) beschrieben. Seit 1965 kann das ionisierte Kalzium auch mit der ionen­
spezifischen Kalzium-Elektrode (165, 232, 270, 281) erfaßt werden. Diese Me­
thode ist zwar sehr elegant, aber bei weitem noch nicht so ausgereift wie ζ. B. 
die Messung des pH mit dem pH-Meter. Unserer Erfahrung nach reicht das 
Gesamt-Serum-Kalzium für die praktischen Belange der klinischen Diagnostik 
und der Therapie vollkommen aus. Allerdings m u ß dann auch das Serum-
Kalzium äußerst sorgfältig bestimmt werden. Der Wert des Gesamt-Serum-
Kalziums ist nur dann irreführend, wenn eine massive Verminderung des 
Serumeiweißes vorliegt: ist das Serum-Albumin und damit auch das Gesamt-
Kalzium vermindert, dann braucht die ionisierte Fraktion des Serum-Kalziums 
trotzdem nicht reduziert zu sein. Die Werte des ionisierten Kalziums können in 
diesem Fall mit einer „vernünftigen Genauigkeit" durch Ablesen des diffusiblen 
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Kalzium-Anteils mi t dem Nomogramm von H A N N A (161) abgeschätzt werden 
(Abb. 31 a). Allerdings bleibt hierbei das pH des Blutes unberücksichtigt. Wie 
dieser Faktor den Antei l des ionisierten Kalziums verändert (163), macht Abb. 31 b 
deutlich: mit zunehmender Alkalose (Hyperventilation) sinkt der ionisierte 
A L B U M I N g7. 
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Abb. 31 a: Nomogiaphische Ermittlung des diffusiblen Serumkalziums, nach 
H A N N A U . Mitarb. (161). 
Die Abbildung erlaubt, aus dem Gehalt des Serums an Albumin und Globulin 
(g°/o) und aus dem Gesamtkalziumwert (mg°/o) den Gehalt an diffusiblem Kal­
zium i m Serum (mg°/o) abzulesen. Dieses Nomogramm wurde durch Einset­
zen empirischer Werte in die nach dem Massenwirkungsgesetz formulierte Glei­
chung 
[Diffusibles Kalzium] X [Protein] 
- k 
[Nicht diffusibles Kalzium] 
berechnet (161). Die Werte des diffusiblen Serumkalziums von Patienten mi t 
primärem Hyperparathyreoidismus sollen über 6,6 mg°/o ( ) liegen. 
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Anteil ab, bei Azidose steigt er an. Es gibt noch kein Nomogramm, das den Antei l 
des ionisierten Kalziums unter Berücksichtigung des Gesamt-Kalziums, der Albu­
mine, der Globuline und des pH-Wertes ablesen läßt. Ein solches Nomogramm 
wurde schon als „algebraischer Alptraum" bezeichnet. 
2 
°6,6 6,8 70 7,2 7,V 7,6 78 
pH 
Abb. 31 b: Einfluß des Blut-pH auf das dissoziierte Kalzium im Serum, aus H A R -
NAPP (163). 
Die Abbildung zeigt oben den proteingebundenen Anteil , i n der Mit te den 
komplex gebundenen Anteil und unten den dissoziierten Anteil des Serum­
kalziums bei Änderung des Blut-pH-Wertes. 
Klinische Konsequenzen dieser Erwägungen: 
Bei Hypoproteinämie braucht eine Verminderung des Gesamt-Serum-Kal-
ziums noch nicht zu tetanischen Erscheinungen f ü h r e n (Tab. 21), da ja der 
ionisierte A n t e i l des Serum-Kalziums nicht unbedingt ve rände r t ist. 
Bei renaler Azotämie t r i t t trotz H y p o k a l z ä m i e i n der Regel keine Tetanie 
auf, w e i l infolge der Azidose die ionisierte Fraktion prozentual ve rgrößer t 
ist (148,163,341). 
Umgekehrt ist verständl ich, daß eine Alkalose (ζ. B. bei Hyperventi lat ion) 
zu einer Verminderung des ionisierten Antei ls des Gesamt-Kalziums führ t 
und das Auftreten einer Tetanie begüns t ig t (Hyperventilationstetanie, 
S. 157). Deshalb b e n ü t z t man auch die Hypervent i la t ion als Provokations­
methode bei Verdacht auf eine Tetanie (S. 153). 
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Der Normalbereich des Seram-Phosphois liegt zwischen 2,5 und 4,0 mg°/o ; 
er w i r d wei t weniger konstant gehalten als der Kalziumgehalt und sinkt 
ζ. B. bei phosphorarmer D i ä t ab. Da der Phosphorspiegel einen Tages­
rhythmus (7) aufweist, m ü s s e n die Proben immer zur gleichen Tageszeit 
(morgens, nüch te rn ) abgenommen werden (S. 191). Kinder, postkl imakter i­
sche Frauen (7) u n d Akromegale haben etwas h ö h e r e Serum-Phosphorwerte. 
Beim Hypoparathyreoidismus ist der Serum-Phosphor meist e rhöh t , was 
auf den fehlenden phosphaturischen Effekt des Parathormons zurückzufüh­
ren ist. 
Weitere, weniger einheitliche diagnostische Zeichen (153, 249) sind: Hypo-
kalziurie, verminderte Phosphatclearance, H y p o m a g n e s i ä m i e , Alkalose 
(48), ver länger te QT-Zei t i m Ekg. 
ß) F u n k t i o n s p r ü f u n g e n 
Es ist wichtig, scharf zwischen dem Begriff „latente Tetanie", welcher pro­
vozierbare Tetanie (S. 153) gleich welcher Ät io logie bedeutet, und der Be­
zeichnung „partieller Hypoparathyreoidismus" zu unterscheiden. V o n einer 
partiellen Epi the lkörpercheninsuff iz ienz spricht man, wenn das Parat­
hormon nicht vol l s tändig fehlt, aber die Epi the lkörperchen Belastungs­
situationen nicht gewachsen sind. I n entsprechenden Fäl len kann bei nor­
malen Ausgangswerten des Serumkalziums u n d Serumphosphors durch 
Infusion von Äthylendiamintetraacetat (EDTA) die relative Epi the lkörper­
cheninsuffizienz nachgewiesen werden. Die Patienten erhalten 70 mg Na-
t r ium-EDTA pro kg Körpergewicht i n 5°/oiger Glucose innerhalb v o n 2 
Stunden infundiert . Der Kalziumspiegel s inkt ab und ist 12 und 24 Stunden 
nach dieser Belastung noch nicht wieder zur N o r m zurückgekehr t , wenn ein 
partieller Hypoparathyreoidismus vorliegt (5 a, 153, 186, 193, 257). Auch 
durch Na t r iumphy tat l ä ß t sich eine partielle oder relative Epi the lkörperchen­
insuffizienz ermit te ln (159). Diese Teste haben vor allem wissenschaftliche, 
aber kaum praktische Bedeutung, da bei einer relativen, n o r m o k a l z ä m i ­
schen Epi thelkörpercheninsuff iz ienz keine Behandlung notwendig ist. 
c) Differentialdiagnostische Probleme beim Hypoparathyreoidismus 
Vier Probleme bereiten beim Hypoparathyreoidismus differentialdiagno­
stische Schwierigkeiten: 
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— die Abgrenzung der verschiedenen Ursachen der Tetanie (S. 156), 
— die A b k l ä r u n g von Fällen, bei denen es zu paroxysmalen neurologi­
schen Reizerscheinungen (Krampfanfälle) kommt , ohne d a ß eine 
Tetanie auf den Hypopaiathyieoidismus h inweist (S. 152), 
— die Suche nach den Ursachen der Hypokalzämie und 
— der Pseudohypoparathyreoidismus. 
a) Differentialdiagnose der H y p o k a l z ä m i e (Tab. 21) 
Als klinisch wichtigste Ursache (219) haben w i r den Hypoparathyreoidismus 
(S. 164) abzugrenzen (Hypoka lzämie , H y p e r p h o s p h a t ä m i e , meist normale 
alkalische Serumphosphatase). 
Tab. 21: Ursachen der Hypokalzämie 
Häufig mit Tetanie Hypoparathyreoidismus 
Vitamin-D-Mangel (Rekalzifizierung!) 
Malabsorptionssyndrom 
Akute Pankreatitis (Pankreasnekrose) 
Gravidität — Laktation 
Transfusionen 
Pseudohypoparathyreoidismus 
Meist ohne Tetanie Niereninsuffizienz mi t Azidose 
Hypoproteinämie (Hypalbuminämie) 
Laborfehler ausschließen! 
Bei der Rachitis der Kinder bzw. der Osteomalazie der Erwachsenen findet 
man ebenfalls eine H y p o k a l z ä m i e , jedoch einen eher erniedrigten bis nor­
malen Serumphosphorspiegel und vor al lem eine ausgesprochen e r h ö h t e 
alkalische Phosphatase. Dabei kann es zu einem starken Kalziumabfall m i t 
schwerer Tetanie besonders bei Kindern dann kommen, wenn V i t a m i n D 
verabreicht w i r d und dadurch massiv Kalz ium aus dem Serum i n den osteo­
malazischen Knochen e in s t römt (sog. Rekalzißzierungstctanie). Die Osteo­
malazie ist meist Folge eines Vitamin-D-Mangels, i n erster Linie durch 
Malabsorption bedingt. Ein Vi tamin-D-Mangel w i rd auch bei Gastarbeitern 
beobachtet, deren Defizit durch die bisherige massive Sonneneinstrahlung 
i n ihren H e i m a t l ä n d e r n kaschiert war u n d deren Vitaminmangel (ζ. B. bei 
Sprue) jetzt i n unserer sonnenarmen Region klinisch manifest w i r d . 
170 Β. Hypoparathyreoidismus und Tetanie 
Weitere Ursachen der Hypokalzämie (Tab. 21): 
— Akute Pankreasnekrose (Ausfäl lung von Kalksalzen), Gravidität und 
Laktation, massive Transfusionen (Zitrat), Pseudohypoparathyreoidis­
mus (s. u.). 
— Die Ursache der H y p o k a l z ä m i e bei Niereninsuffizienz ist noch nicht 
restlos geklär t (S. 213). Es k o m m t dabei jedoch wegen der gleichzeitigen 
Azidose meist nicht zu einer Tetanie (Györgyi-Formel , S. 156). W i r d 
die Azidose aber durch eine Infusionsbehandlung ohne Ausgleich der 
H y p o k a l z ä m i e korrigiert, dann treten tetanische Erscheinungen auf 
(Verminderung des ionisierten Kalziums). 
— Durch eine Hypalbuminämie verursachte H y p o k a l z ä m i e (S. 167). 
ß) Pseudohypoparathyreoidismus 
Unter Pseudohypoparathyreoidismus versteht man nach A L B R I G H T (28) ein be­
reits i m Kindesalter manifest werdendes Krankheitsbild. Dabei finden sich die 
Laboratoriumswerte des echten Hypoparathyreoidismus (Hypokalzämie und 
Hyperphosphatämie), die klinischen Zeichen des Tetaniesyndroms (S. 151) und 
die Befunde des chronischen Hypoparathyreoidismus (Stammganglienverkalkun­
gen, Katarakt u. a., S. 161). Es werden dazu über das Krankheitsbild des chroni­
schen Hypoparathyreoidismus hinausgehende Symptome, wie Oligophrenie, 
Minderwuchs mit gedrungenem Körperbau, rundlichem Gesicht und mi t ζ. T. 
isolierten Brachymetakarpien (Kurzfingrigkeit) bzw. Brachymetatarsien und sel­
ten subkutane Weichteilverkalkungen beobachtet. Es handelt sich um eine 
seltene, X-chromosomal gebunden, rezessiv erbliche Erkrankung (20, 28, 130, 301). 
Sie ist pathophysiologisch insofern interessant, als hier kein eigentlicher Hypo­
parathyreoidismus, sondern eine Parathormonresistenz der Zelle vorliegt. 
Diagnose mit Hilfe des Ellsworth-Howard-Testes: 200 Ε Parathormon werden i.v. 
verabreicht und von 3 Stunden vor bis 5 Stunden nach der Injektion stündlich 
die Phosphat-Ausscheidung (Phosphat—Clearance bezogen auf Kreatinin— 
Clearance) bestimmt. Im Vergleich mi t einem Leerversuch am Vortage steigt beim 
Normalen und beim Pseudo-Pseudohypoparathyreoidismus (s. u.) die Urinphos-
phor-Ausscheidung um das 2- bis 4fache, beim echten Hypoparathyreoidismus 
um das 5- bis lOfache, beim Pseudohypoparathyreoidismus jedoch um weniger 
als das 2fache an (38, 40, 81, 122). Man m u ß beim Ellsworth-Howard-Test aller­
dings darauf achten, daß man ein wirksames Präparat (Fa. Lilly) verwendet (353). 
Die Ursache der Erkrankung liegt möglicherweise in der fehlenden Aktivierung 
der Adenylzyklase durch das Parathormon (40). Die Hypothese, daß der Pseudo­
hypoparathyreoidismus durch eine Kalzitonin-Uberproduktion bedingt sei, ist 
heute widerlegt (8,30,321,326,356). Vitamin D und Dihydrotachysterin (AT 10®) 
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vermögen bei diesen Patienten im Gegensatz zum Parathormon den Serum­
kalziumspiegel zu normalisieren. Die Einstellung erfolgt genau wie beim echten 
Hypoparathyreoidismus (S. 172). 
Finden sich die physischen Merkmale des Pseudohypoparathyreoidismus, also 
Minderwuchs, Kurzfingrigkeit, Oligophrenie u. a. ohne Hypokalzämie und ohne 
Hyperphosphatämie. also ohne Parathormonresistenz (s. o.), so spricht man von 
Pseudo-Pseudohypopaiathyieoidismus (20). Ubergänge zwischen beiden Krank­
heitsbildern scheinen vorzukommen,- man vermutet, daß bei Pseudohypopara­
thyreoidismus und Pseudo-Pseudohypoparathyreoidismus die gleiche genetische 
Störung mi t verschiedener Penetranz vorliegt. Eine Parathormonresistenz wurde 
auch bei dem sog. Gaidnei-Syndwm diskutiert (40), einer Erkrankung mi t Dick-
darmpolypen, Zahnhypoplasien, multiplen Osteomen, Fibromen und zystischen 
Hautläsionen. 
d) Theiapie des Hypopaiathyieoidismus 
a) Behandlung des akuten h y p o k a l z ä m i s c h e n tetanischen Anfalles 
Der tetanische A n f a l l kann einerseits Ausdruck eines akuten Hypopaia­
thyieoidismus ζ. B. nach Strumaresektion u n d nach Entfernung eines Epi-
t h e l k ö r p e r c h e n a d e n o m s (S. 160), oder andererseits eine rezidivierende 
Manifestat ion eines chionischen Hypopaiathyieoidismus sein. M a n k o m m t 
i n diesen Fäl len u m die langsame intiavenöse In jek t ion z.B. v o n 10—20ml 
10°/oiger Kalziumglukonatlösung meist nicht herum. D ie Kalziuminjekt io­
nen m ü s s e n u . U . wiederholt werden, gelegentlich ist auch die Dauerinfu­
sion v o n Kalziumglukonat, ζ. B. 100 bis 200 m l 2%ige Lösung pro Stunde, 
erforderlich (10 A m p u l l e n 10% Kalziumglukonat a 10 m l , ζ. B. Calzium-
Sandoz®, m i t 0,9%iger NaCl -Lösung auf 500 m l gebracht, ergeben eine 
2%ige In fus ions lösung m i t insgesamt 900 m g Kalziumionen) . Beim akuten 
parathyreopriven Hypoparathyreoidismus nach Strumaresektion oder nach 
Parathyreoidektomie (S. 207) w i r d m a n m i t der parenteralen Kalziumzufuhr 
spaisam umgehen, u m den hypokalzämischen Reiz für eine Stimulierung 
des lestlichen Paiathyieoideagewebes nicht völl ig zu nehmen. Hier sollte 
also i n den ersten Wochen nur so v ie l Ka lz ium gegeben werden, d a ß geiade 
noch keine Tetanie aufkommt. Eine m e d i k a m e n t ö s e Normalis ierung des 
Serumkalziums ist i n diesen Fäl len nicht indiziert , w e i l ja dadurch der 
adäqua t e Reiz für die restlichen Epi the lkörperchen zur Wiederaufnahme 
ihrer Tä t igke i t entfäl l t . — Prinzipiel l hat eine Kalz iuminjekt ion langsam 
und i m Liegen (Kollapsgefahr) zu erfolgen, insbesondere wenn die Gefahr 
einer Digitalispotenzierung besteht. 
Therapie des noimokalzämischen tetanischen Anfal ls S. 158. 
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β) Dauerbehandlung des chronischen Hypoparathyreoidismus 
Es ist i n der Piaxis außerordentlich wichtig, vor Einlei tung einer Dauerbe­
handlung m i t Dihydrotachysterin oder V i t a m i n D i n einem Fall von rezidi­
vierenden tetanischen Anfä l l en zuerst zu prüfen , ob w i r k l i c h eine hypo-
kalzämische Tetanie bei Hypoparathyreoidismus vorliegt. Vor der nicht 
indizierten Dihydrotachysterin- ( A T 10®) oder Vitamin-D-Behandlung einer 
n o r m o k a l z ä m i s c h e n Tetanie kann nicht dringend genug gewarnt werden, 
da sonst das auße ro rden t l i ch gefährl iche H y p e r k a l z ä m i e s y n d r o m der 
A T 10®- oder V i t amin -D- In tox ika t i on (S. 196) droht (124). 
Ist die H y p o k a l z ä m i e gesichert, so sollte zuerst versucht werden, durch orale 
Gaben von Kalzium, täglich 2—4 g (Kalziumbrausetabletten), Symptomen­
freiheit zu erzielen. Gelingt das nicht, so kann man zusätzl ich den Phosphat­
binder Aluminiumhydroxyd (ζ. B. Aludrox®, 10—15 Tabletten täglich) zu 
den Hauptmahlzeiten geben. Durch Verminderung der Phosphatabsorption 
w i r d der Serumphosphorspiegel gesenkt u n d damit gleichzeitig das Serum­
ka lz ium angehoben. W e n n nach einigen Wochen einer solchen Therapie 
immer noch keine Beschwerdefreiheit erzielt ist, w i r d eine ind iv idue l l aus­
getestete Behandlung m i t anfangs höheren Dosen von Dihydrotachysterin 
(AT 10®) oder Vitamin D (ζ. B. Vigantol® oder V i D e 3®) erforderlich: ζ. B. 
anfangs Dihydrotachysterin täglich 1—2 m g oder die doppelte Menge i n mg 
von V i t a m i n D 3 : Kontrol le des Serumkalziumspiegels zu Beginn der Ein­
stellung alle 8 Tage, nach Normalis ierung etwa i n 4—6wöchigen A b s t ä n d e n . 
Der Behauptung, Dihydrotachysterin sei besser steuerbar als V i t a m i n D , ist 
neuerdings entgegengetreten worden. Die richtige Einstellung eines Hypo­
parathyreoidismus ist häuf ig schwieriger als die eines Diabetes mell i tus (18, 
153). Der Serumkalziumspiegel soll normalisiert, aber auf keinen Fall über 
die N o r m gesteigert werden (Nierenschädigung, extxaskeletäre Verkalkun­
gen!) : Dosisreduktion von V i t a m i n D oder Dihydrotachysterin! Uber Jahre 
hinweg sind laufende Kontrollen des Serumkalziums erforderlich, und zwar 
i n k ü r z e r e n Intervallen, w e i l ohne ersichtliche Ursachen der Serumkalzium­
spiegel plötzl ich ansteigen kann, ohne daß dabei das subjektive Befinden des 
Patienten i n jedem Fall bee in t räch t ig t ist. Die Sulkowitsch'sche Probe ist 
i n diesem Zusammenhang als unzureichend abzulehnen. 
I m allgemeinen braucht die Hypomagnesiämie bei Hypoparathyreoidismus 
nicht gesondert behandelt zu werden. F ü h r t die a d ä q u a t e Therapie des 
Hypoparathyreoidismus allerdings zur N o r m o k a l z ä m i e ohne daß die Te­
tanie verschwindet, ζ. B. nach Entfernen eines E p i t h e l k ö r p e r c h e n a d e n o m s 
bei Patienten m i t ausgeprägter Skeletbeteiligung (194, 334), so m u ß die 
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H y p o m a g n e s i ä m i e durch zusätzl iche orale oder i n t r avenöse Magnesium­
zufuhr korrigiert werden (125, 162, 338). Diese Fälle u n d Patienten m i t 
p r i m ä r e r H y p o m a g n e s i ä m i e (125) sollten allerdings dn Spezialabteilungen 
behandelt werden. 
C. Hyperparathyreoidismus 
1. Pathophysiologie der Parathormon-Überpioduktion 
Eine Steigerung der Parathormoninkretion aus den Epi the lkörperchen ist zu 
erwarten, wenn es bei einem Patienten zu einer Verminderung der Kon­
zentration an Kalzdumionen i m Blu t kommt . Besteht diese regulative oder 
kompensatorische Mehrsekretion von Parathormon übe r längere Zei t , so 
entwickelt sich ein sekundärer Hyperparathyreoidismus (S. 213). 
Beim primären Hyperparathyreoidismus dagegen handelt es sich u m eine 
autonome, d. h . vom Gehalt an Kalz iumionen nicht mehr regulierte Parat­
hormonprodukt ion. Das Krankheitsbild w i r d durch einzelne oder mul t ip le 
Adenome der Epi the lkörperchen , durch eine p r i m ä r e Epi the lkörperchen-
hyperplasie oder auch durch Mal ignome, die Parathormon produzieren, 
hervorgerufen (Tab. 24 u n d 26). M a n hat heute Zweifel , ob das Auftreten 
eines p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus immer spontan erfolgt: bei Fäl len 
von sekundärem Hyperparathyreoidismus konnte man n ä m l i c h die Ent­
wicklung einer autonomen Parathormonsekretion und die Entstehung v o n 
Ep i the lkö rpe rchenadenomen aus einem kompensatorischen s e k u n d ä r e n 
Hyperparathyreoidismus beobachten. Diese Form der autonomen Uber­
funkt ion nennt man tertiären Hyperparathyreoidismus, da er zeitlich auf 
den sog. s e k u n d ä r e n folgt. So liegt es na tü r l i ch nahe zu fragen, ob nicht eine 
Reihe der Fälle von spontanem p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus ebenfalls 
die Folge von langdauernden, rezidivierenden Phasen einer Kalz iumman­
geltendenz sind. Für diese Hypothese spricht, d a ß sich „hype rp l a s iogene" 
Ep i the lkö rpe rchenadenome experimentell durch rezidivierende Kalz ium­
mangelphasen hervorrufen lassen (5, 31 , 120, 286). 
Für das therapeutische Vorgehen ist es v o n erheblicher praktischer Bedeu­
tung abzuk lä ren , ob ein Hyperparathyreoidismus regulativ oder autonom 
ist. 
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Die pathologisch gesteigerte Parathormonsekretion be im piimäien Hyper­
parathyreoidismus füh r t durch os teok las tä ren u n d os teozy tä ren Knochen­
abbau, durch vers tä rk te Kalziumabsorption aus dem D ü n n d a r m u n d durch 
vermehrte Ka lz iumrückresorp t ion i m proximalen Nierentubulus zu einer 
Hyperkalzämie u n d als Folge davon auch zu einer Hypeikalziurie. D ie 
Phospha t rückresorp t ion w i r d i m proximalen Tubulus dagegen gehemmt, 
daraus resultieren eine Hyperphosphatuiie u n d eine Hypophosphatämie 
(Abb. 32, Tab. 23 b). 
Beim sekundären Hyperparathyreoidismus dagegen k o m m t es nie zu einer 
H y p e r k a l z ä m i e (S. 214). 
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Abb. 32: Pathophysiologie des autonomen Parathormonexzesses und der Hyper­
kalzämie. Erklärung s. Text. 
2. PrimärerHyperpaiathyieoidismus 
a) Klinik 
Der Hyperparathyreoidismus manifestiert sich vor al lem m i t renalen, 
gastrointestinalen, ossären u n d neurologisch-psychiatrischen Symptomen 
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(Tab. 22). Diese sind keineswegs obligat bei jedem Patienten zu finden, son­
dern k ö n n e n i n beliebiger Kombina t ion auftreten. Das bunte klinische B i ld 
erschwert die Diagnose. So werden häufig, insbesondere bei ä l t e ren Patien­
ten, die Beschwerden als „ar ter iosklerot i sch" oder „ r h e u m a t i s c h " angesehen 
Tab. 22: Häufigkeit der wichtigsten Symptome beim piimäien Hyperparathyreoi-
dismus 
Nach der Häufigkeit sind die Beschwerden und Befunde von seiten der Niere 
an erster Stelle zu nennen (Tab. 22). — Zahlen über die Häufigkeit der einzelnen 
Symptome des primären Hyperparathyreoidismus sind i n ihrer „Tendenz" sicher 
richtig, sie zeigen jedoch je nach Autor und je nach Anzahl der publizierten Fälle 
beträchtliche Unterschiede: In Kliniken, die urologisch oder nephrologisch aus­
gerichtet sind, wird natürlich häufiger eine Nephroh'thiasis gefunden als i n 
gastroenterologisch orientierten Abteilungen. Diese diagnostizieren ihrerseits 
sicher häufiger ein Ulcus duodeni bei pr imärem Hyperparathyreoidismus als 
Spitäler m i t einem gemischten Krankengut. 
Praktisch ist es trotzdem wicht ig , die ungefähre Häufigkeit, m i t der die 
Symptome des Hyperparathyreoidismus auftreten, zu kennen (Tab. 22) u n d 
umgekehrt vor allem zu wissen, wie oft e in bestimmtes Symptom (ζ. B. 
Ulcus duodeni) sich auf einen Hyperparathyreoidismus zu rück führen läß t . 
Daraus ist dann zu folgern, d a ß bestimmte Krankheitsbilder (Urolithiasis) 
grundsätzlich A n l a ß zu einer gezielten, intensiven Suche nach einem pr i ­
m ä r e n Hyperparathyreoidismus sein m ü s s e n . Für die Praxis ist es ferner 
von großer Bedeutung, d a ß ein nicht unbe t räch t l icher T e i l der Fälle diagno­
stiziert werden kann, bevor es zu schwerwiegenden Krankheitserscheinun­
gen kommt , wenn man die Bestimmung des Serumkalziumspiegels auch 
ohne den klinischen Verdacht auf einen Hyperparathyreoidismus bei 
seinen Patienten r o u t i n e m ä ß i g durchführ t (Tab. 22). Hier w ä r e i m Sinne 
der Frühdiagnose sicher v i e l zu erreichen, wenn die Serumkalziumbestim­
mung i n das klinisch-chemische „Screeningprogramm" m i t hineingenom­
men w ü r d e (158,334). 
(334). 
Renale Symptome 
Gastrointestinale Symptome 
Ossäre Symptome 
Psychische Veränderungen (bei Hyperkalzämie) 
Unerwartete Hyperkalzämie als erster Hinweis 
10-20°/o 
50°/o? 
3-17% 
60% 
10% 
176 C. Hyperparathyreoidismus 
Die Häufigkeit des p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus be t räg t i n der Ge­
s a m t b e v ö l k e r u n g etwa 1 : 1 0 0 0 0 0 , bei hospitalisierten Patienten bereits 
etwa 1 : 1 0 0 0 u n d bei Patienten m i t kalziumhalt igen Nierensteinen sogar 
etwa 1 : 1 0 (5, 3 5 1 ) . Das familiäie Auftreten eines Hyperparathyreoidismus 
(77, 180) wurde sowohl für die p r i m ä r e Ep i the lkörperchenhyperp las ie als 
auch für die E p i t h e l k ö r p e r c h e n a d e n o m e i m Rahmen der m u l t i p l e n endo­
kr inen A d e n o m a t ö s e , d. h . des Wermer-Syndroms ( I I I , S. 7 9 ) , beobachtet. 
a) Niere 
Abbi ldung 3 2 zeigt, d a ß der P a r a t h o r m o n e x z e ß zu einer Eihöhung der Phos­
phatausscheidung i n den U r i n führ t . Obwoh l Parathormon an sich die 
Kalz iumrückresorp t ion durch die Tubulusepithelien fördert (242) , w i r d 
dieser Mechanismus durch das gesteigerte Kalziumangebot an die Niere als 
Folge der H y p e r k a l z ä m i e übersp ie l t ; das Ergebnis ist die Hypeikalziuiie. 
Daneben ist die Ausscheidung v o n Wasserstoffionen durch Parathormon 
vermindert . A l l e drei Komponenten, Hyperkalziurie, Hyperphosphaturie 
und alkalischer Urin, begüns t igen die Ausfä l lung v o n Kalziumsalzen i n der 
Niere, insbesondere i m In ters t i t ium des Nierenpapillenberedches (Nephro­
kalzinose) und i n den ableitenden Harnwegen (Urolithiasis). — Gelegentlich 
w i r d auch eine vermehrte Kaliumausscheidung i m U r i n u n d eine Hypo-
kaliämie beobachtet, so d a ß das klinische B i l d einer kalipenischen Nephro­
pathie auftreten kann. I m Einzelfall kann meist nicht entschieden werden, 
ob eine echte kalipenische Nephropathie vorliegt, oder ob die Tubulus-
schädigung, die der kalipenischen Nephropathie z u m Verwechseln ä h n l i c h 
sieht, hype rka l zämisch bedingt ist. 
Nierensteine werden also etwa bei 6 0 % aller Patienten mit primärem 
Hyperparathyreoidismus gefunden (141 , 2 1 5 , 2 2 0 , 2 6 7 , 3 5 1 ) . Umgekehr t 
kann man bei etwa 5 % der Träger von kalziumhaltigen Nierensteinen 
einen p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus erwarten (141) , nach Y E N D T (351) 
bei gezielter Untersuchung dieser Patienten sogar in 12%. 
Die Patienten m i t Uroli thiasis bei Hyperparathyreoidismus geben Beschwer­
den wie Nierenkoliken, Hämaturie u n d den Abgang v o n N i e r e n g r i e ß an. 
Sie weisen ferner eine Neigung zu Harnwegsinfekten (Proteus!) auf, welche 
die Entstehung der Nierensteine wieder begüns t igen . Es handelt sich u m 
Kalziumphosphat- oder Kalziumoxalatsteine, die i m Rö n t g en b i l d als 
schattengebende Konkremente imponieren. Bei rezidivierender Uro l i th i a ­
sis drohen Hydronephrose u n d Niereninsuffizienz. 
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Noch bedrohlicher als die Uroli thiasis ist für den Patienten die Ablagerung 
von Kalziumsalzen i m In ters t i t ium der Niere, die zum Bi ld der Nephro­
kalzinose führt . Die Nephrokalzinose ist allerdings vie l seltener (5—10%) 
als die Nephrolithiasis (177, 206). Die Nephrokalzinose kann rön tgeno lo ­
gisch u . U . an der feinen, streifigen, kalkdichten Zeichnung, insbesondere 
der Pyramiden erkannt werden, vor allem auch bei tomographischer Unter­
suchung (170). Gerade die Nephrokalzinose ist für die Prognose dieses 
Krankheitsbildes entscheidend. Sie u n d die Pyelonephritis bei Nephrol i th ia­
sis k ö n n e n zu Niereninsuffizienz u n d renaler Hypertonie führen . Diese 
Kompl ikat ionen bestimmen häufig auch nach erfolgreicher Operation eines 
Ep i the lkö rpe rchenadenoms das Schicksal des Patienten (245). I m Stadium 
der Nephrokalzinose ist die Prognose für den Patienten m i t p r i m ä r e m 
Hyperparathyreoidismus ernst. 
U m so wichtiger ist also die Frühdiagnose des p r i m ä r e n Hyperparathyreo­
idismus (s. o.). Praktisch ist hier auch die Beachtung der Klagen eines Patien­
ten m i t p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus übe r Durst und vermehrtes 
Wasserlassen (Polydipsie und Polyurie) v o n Bedeutung. M a n findet bei 
jeder ausgesprochenen H y p e r k a l z ä m i e e in herabgesetztes renales Konzen­
t r a t i onsve rmögen bei Resistenz gegen Vasopressin (43, 139); die Polyurie 
ist also nicht nur Folge der durch die H y p e r k a l z ä m i e e r h ö h t e n Molenlast 
(Abb. 32). Einer unserer Patienten m i t p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus 
wurde für einen Alkohol iker gehalten, bis leider zu spät erkannt wurde, 
daß ein p r i m ä r e r Hyperparathyreoidismus m i t Nephrokalzinose vorlag. 
ß) Magen — D a r m ( inkl . Pankreas) 
Patienten m i t p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus klagen als Folge der 
H y p e r k a l z ä m i e übe r Anorexie, Übelkeit, Erbrechen und Obstipation. D ie 
schwer bee inf lußbare Obstipation ist Ausdruck der herabgesetzten Erreg­
barkeit der glatten Muskula tur infolge der H y p e r k a l z ä m i e (S. 182). Eine 
Hyperkalzämie (Abb. 32) führ t zu einer Steigerung der Magensäuresekre­
tion u m das Vierfache und der Pepsinsekretion u m das Dreifache der Basis­
sekretion (45, 46). Entsprechend soll auch die Häuf igkei t von Gastritis und 
peptischen Magen- u n d Duodenalulcera bis zu 2 5 % u n d mehr betragen 
(269, 334). G r o ß e Serien (144) ergaben jedoch eine Koinzidenz von p r i m ä ­
rem Hyperparathyreoidismus u n d peptischen Ulcera v o n nur 10%. U m ­
gekehrt war auch nur bei 1,3% aller Ulcuspatienten ein p r imäre r Hyper­
parathyreoidismus zu finden (18). Bei der Häl f te seiner Patienten 
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m i t E p i t h e l k ö r p e r c h e n a d e n o m konnte G O E B E L L (145) eine Verminderung 
der exkretorischen Pankreasfunktion nachweisen, ohne d a ß klinische 
Symptome vorhanden gewesen w ä r e n . Das Spektrum der Panfoeasbeteili-
gung reicht von diesem symptomlosen Zustand ü b e r die akute u n d chro­
nische Pankreatitis bis zur Pankreasnekrose, die besonders be im akuten 
p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus m i t Kalz iumin tox ika t ion vo rkommt 
(133). Die Häufigkei t einer Begleit-Pankreatitis beim p r i m ä r e n Hyperpara­
thyreoidismus be t räg t u n g e f ä h r 6°/o (90, 334). Als Ursachen werden disku­
tiert: die Bildung von Kalksteinen i n den Pankreasgängen , die Ak t iv i e rung 
von Trypsinogen zu Trypsin durch die H y p e r k a l z ä m i e und eine direkte 
W i r k u n g des Parathormons auf die Pankreaszellen. 
γ) Skelet 
Die v o m Skelet ausgehenden Beschwerden der Patienten sind oft recht 
vage u n d werden häufig als „ r h e u m a t i s c h " geschildert. Dies gibt dann zu 
der Fehldiagnose „Rheumatismus" A n l a ß , wie w i r es schon mehrfach be­
obachtet haben. Kalziumphosphatablagerungen i n den Gelenken (Chon-
drokalzinosis) werden der anfallsartigen Schmerzen wegen als „Pseudo­
gicht" beschrieben. Gelegentlich geben sie einen ersten Hinweis auf einen 
p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus (342). 
Parathormon setzt aus dem Skelet durch os teoklas tä ren Knochenabbau u n d 
durch per ios teozytäre Osteolyse Ka lz ium frei (Abb. 32). Mikroskopisch ist 
deshalb praktisch i n jedem Fall von p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus 
eine Skeletbeteiligung nachzuweisen. Voraussetzung ist allerdings, d a ß e in 
i n der Knochenhistologie erfahrener Untersucher Entnahme, Verarbeitung 
und histologische Auswertung der unentkalkten Knochenproben v o r n i m m t 
(S.239).Er findetdann i m Vergleich zu den histologischen M e ß w e r t e n seines 
Normalkol lekt ivs einen erhöhten Knochenumsatz, wobei der Knochenab­
bau i n der Regel den reaktiv gesteigerten Anbau übertrifft . Daraus resultiert 
eine negative Skeletbilanz, die zur Skeletrarifizderung führ t („radiologische 
Osteoporose"). Bei besonders hohem Knochenumsatz w i r d der neugebil­
dete Knochen nicht lamellar, sondern als Faserknochen angelegt (23).—Auf 
der Knochenanbauseite kann die Minera l i sa t ion des Osteoids der über ­
s tü rz ten Ma t r ixb i ldung (e rhöhte alkalische Serumphosphatase) „ n a c h h i n ­
ken", so d a ß auch verbreiterte O s t e o i d s ä u m e gemessen werden. Dieses 
histologische B i ld erinnert dann zwar an eine Osteomalazie, es liegt jedoch 
ke in Mineralisationsblock vor (S. 209). A u f der Knochenabbauseite sind die 
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Osteoklasten häufig nicht der Knochenoberf läche angelagert, sondern „boh­
ren" sich i n die Skeletsaibstanz h ine in (sog. Tunnelierung). Die typischen 
Abb. 33: Zystischc Auftreibungen der Metacarpalia bei primärem Hyperpara­
thyreoidismus mit Osteodystrophia fibrosa cystica generalisata. Subperiostale 
Usuren und „Spongiosierung" der Corticalis (Ο. E.). 
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V e r ä n d e r u n g e n des Knochenmarkes hat v . R E C K L I N G H A U S E N schon als „Fi-
brosierung" charakterisiert. 
Nach unserer Erfahrung kann auch der Histologe häufig dann keine sichere 
Diagnose (S. 240) stellen, wenn es dem Kl in ike r trotz einwandfreier Durch­
f ü h r u n g der diagnostischen Methoden (S. 183) nicht mögl ich war. 
V o m Röntgenologen m u ß vor allem auf die diskreten Ske le tve rände rungen 
geachtet werden (S.231): A m besten l ä ß t sich die Knochenresportion an den 
subperiostalen Usuren der Fingerphalangen (Abb. 33) erkennen. Der 
Schwund der Lamina dura der Zahnalveolen wurde lange Zei t überbewer te t . 
Er wurde auch beim Cushing-Syndrom, der Osteomalazie, beim M . Paget 
und beim Plasmozytom beobachtet (68,112). Die negative Skeletbilanz führ t 
zu einem Verlust an Knochenmasse, der jedoch röntgenologisch als „Osteo­
porose" erst dann zu erkennen ist, wenn mehr als 30—40°/o der Knochen­
substanz geschwunden sind (Tab. 30, Abb. 38). Die empfindlicheren den-
sitometrischen Verfahren (136, 170) sollten deshalb soweit entwickelt wer­
den, daß sie auch i m Routinebetrieb zur Frühdiagnose herangezogen wer­
den k ö n n e n (S. 235), ferner zur Unterscheidung, ob lediglich eine physiolo­
gische Altersatrophie oder eine da rüber hinausgehende pathologische 
„Os teoporose" bei p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus vorliegt (S. 222). 
I m Gegensatz zu den histologischen Befunden sind röntgenologische Ver­
ä n d e r u n g e n auch nach unserer Erfahrung heute nur noch in etwa 10—20°/Ό 
der Fälle v o n p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus nachweisbar (334), we i l 
die richtige Diagnose meist auf Grund der renalen V e r ä n d e r u n g e n schon 
gestellt w i r d , bevor es zu den „klassischen" Knochenzysten, braunen Tu­
moren u n d pathologischen Frakturen kommt . 
Zysten sind Hohlräume, die ein fibröses Gewebe enthalten, während braune 
Tumoren Höhlen sind, welche reichlich von Knochenmarkszellen, Osteoblasten 
und Osteoklasten durchsetzt sind. Röntgenologisch sind Zysten und braune Tu­
moren nicht zu unterscheiden. Sie können exophytisch wachsen und Anlaß zu 
erheblichen Knochendeformierungen sein (Abb. 34). Nach Entfernung eines 
Epithelkörperchenadenoms bleiben die Zysten unverändert bestehen oder ver­
kleinern sich, während braune Tumoren sich narbig zurückbilden können. 
Die klassische Osteodystrophia fibrosa cystica generalisata (v. R E C K L I N G ­
H A U S E N ) , welche den ersten Beschreibungen des p r i m ä r e n Hyperparathyreo­
idismus zugrunde lag, w i r d also heute i n der Mehrzahl der Fälle ver­
m i ß t . 
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Abb. 34: Exophytische braune Tumoren an den Rippen bei primärem Hyper­
parathyreoidismus. 
Bei dem Patienten Ο. E. wurde 1951 eine „Epulis" entfernt, 1963 fand man ne­
ben einer begleitenden lymphatischen Leukämie einen primären Hyperpara­
thyreoidismus mi t Urolithiasis und Hydronephrose. Gleichzeitig hatte ein gro­
ßer zystischer Tumor i m Bereich des linken Jochbeines den Bulbus verschoben 
und zu Doppelbildern geführt. Leider konnte der Patient wegen einer Opera­
tionsverweigerung (mangelnde Krankheitseinsicht, Psychosyndrom) erst Ende 
1964 anläßlich einer hyperkalzämischen Krise operiert werden. Es wurden zwei 
40 bzw. 50 g schwere Epithelkörperchenadenome entfernt, von denen eines 
retrosternal lag und i m Röntgenbild sichtbar ist. Bedauerlicherweise verstarb der 
Patient einige Tage nach dem Eingriff an einer komplizierenden subakuten 
Leberdystrophie. 
Als Standardaufnahmen (Tab. 23 a) lassen w i r anfertigen: Schädelaufnah­
men, LWS seitlich, Beckenübersicht m i t Oberschenkel und beide H ä n d e a. p. 
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(Materialprüfungsfi lme!) . Die technischen Daten dieser Rön tgenb i lde r 
sollten genau registriert werden, damit bei spä te ren Kontrol len vergleich­
bare Aufnahmen angefertigt werden k ö n n e n (S. 233 ff.). 
Positive röntgenologische Befunde stützen die Diagnose eines primären 
Hyperparathyreoidismus, negative Befunde schließen ihn nicht aus. Im 
Basler Krankengut fanden sich bei ungefähr 20% der Fälle röntgenologische 
Veränderungen. Bei guter Frühdiagnostik (S. 175) trägt also die röntgenolo­
gische Untersuchung des Skelets nicht wesentlich zur Diagnose bei. Für die 
differentialdiagnostische Abklärung der Hyperkalzämie (S. 194) ist sie 
jedoch zum Ausschluß von Knochenmetastasen unbedingt erforderlich 
(eventuell Metastasen suche mit Isotopen). 
d) Psychiatrisch-neurologische Symptome 
Angaben über die Häufigkei t neurologisch-psychiatrischer Symptome vari­
ieren i n der Literatur beträchtl ich. Das liegt sicher größten te i l s daran, d a ß 
viele Internisten nicht gewohnt sind, auf diese Symptome speziell zu achten. 
Untersuchungen, bei denen die neurologisch-psychiatrischen S tö rungen be­
sonders beachtet wurden, decken jedoch m i t einer ganz übe r ra schenden 
Häufigkei t solche Symptome auf (2, 17,188,236,303,312). 
Etwa die Hälf te unserer Patienten m i t p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus 
zeigten p räopera t iv psychische V e r ä n d e r u n g e n , die i n den Rahmen des 
unspezifischen, endokrinen Psychosyndroms von M . B L E U L E R fallen (2, 154). 
Hier übe rwiegen Störungen des Antriebs und depressive Verstimmungen 
sowie mürrische Reizbarkeit. Uns erstaunt immer wieder, wie sehr gewan­
delt uns Patienten nach Normalisierung der Hype rka l zämie entgegentreten. 
Aku te symptomatische (delirante, verwirr te oder paranoid-halluzinatori-
sche) Psychosen aus dem Formenkreis des akuten exogenen Reaktionstyps 
Bonhoeffer u n d B e w u ß t s e m s t r ü b u n g e n b i s zumKoma sind dagegen seltener 
(154). Solche akuten Z u s t ä n d e sollen oberhalb eines Serumkalziums von 
16 mg°/o auftreten. Diese Angabe stellt jedoch nur einen ganz groben N ä h e ­
rungswert dar. Ein Patient von uns zeigte bei einem Kalziumspiegel von 
21 mg°/o nur minimale Stimmungsschwankungen, jedoch weder eine akute 
Psychose noch eine Bewuß t se in s t rübung . 
Die H y p e r k a l z ä m i e führ t i m Gegensatz zur H y p o k a l z ä m i e zu einer redu­
zierten neuromuskulären Erregbarkeit. Diese kann sich als Adynamie 
manifestieren u n d i n der h y p e r k a l z ä m i s c h e n Krise sogar das B i ld einer 
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Tetraplegie hervorrufen. Zeichen der Hypotonie der Muskula tur sind auch 
die Übers t reckbarke i t der Gelenke, A k k o m m o d a t i o n s s t ö r u n g e n , Schwer­
hör igkei t , Aphonie u n d die bereits beschriebene Obstipation. Das Elektro­
enzephalogramm zeigt bei H y p e r k a l z ä m i e unspezifische diffuse Verlang­
samungen, die ζ. B. v o n den V e r ä n d e r u n g e n bei thyreotoxischer Krise 
(I , S. 66) kaum zu unterscheiden sind, aber i m m e r h i n eine Mi tbc te i l igung 
des Gehirns anzeigen (236). 
ε) Weitere Symptome 
Immer wieder w i r d auf die Verkürzung der QT-Dauer i m Elektrokardio­
gramm als Ausdruck der H y p e r k a l z ä m i e hingewiesen. M a n versuchte sogar 
schon, dieses P h ä n o m e n zur quanti tat iven Erfassung des Serumkalziums zu 
verwenden. Ekg-Veränderungen sind jedoch auch bei schwerer Hyperka lzä­
mie nidit obligat und häufig wegen der meist vorliegenden Tachykardie 
schwer zu erkennen. 
Ungeklärt sind die Zusammenhänge zwischen Hypertonie und primärem Hyper­
parathyreoidismus (118). Einerseits wird eine direkte Wirkung des erhöhten 
Serumkalziums auf die glatte Muskulatur der Arterien und Arteriolen (154) 
diskutiert. Demnach wäre die Hypertonie eine Folge der Hyperkalzämie. — An­
dererseits soll es aber möglich sein, mi t Thiaziden (S. 197) im Tierversuch die 
Epithelkörperchen zu stimulieren (263), so daß folgende Kausalkette konstruiert 
werden könnte : Hypertonie, Thiazidtherapie, Abfall des Serumkalziums viel­
leicht durch kompensatorische Kalzitonin- und Glukagonmehrsekretion?, sekun­
därer Hyperparathyreoidismus, autonomer Hyperparathyreoidismus. Nach dieser 
Spekulation wäre dann die Hypertonie letztlich Ursache und nicht Folge des 
Hyperparathyreoidismus (256). 
b) Diagnostik des primären Hyperparathyreoidismus 
Bis heute ist es nicht möglich, einen p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus auf 
Grund eines einzigen Befundes m i t Sicherheit nachzuweisen. N u r die Trias: 
klinische Symptome, Laborbefunde und differentialdiagnostischer Aus­
schluß anderer Erkrankungen ergeben ein Mosaik, das einen p r i m ä r e n 
Hyperparathyreoidismus wenigstens m i t großer Wahrscheinlichkeit dia­
gnostizieren läßt . 
Legen klinische Symptome, vor allem die Nephrolithiasis, den Verdacht auf 
einen p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus nahe, dann m u ß zuerst festgestellt 
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werden, ob eine E r h ö h u n g des Serumkalziumspiegels vorhanden ist. Die 
Hypeikalzämie ist dei praktisch wichtigste klinisch-chemische Befund heim 
primären Hyperparathyreoidismus. 
Al le Methoden der Kalziumbestimmung, die diagnostisch verwertbare 
Resultate liefern, sind aufwendig und störanfäl l ig (7). W i l l man also nicht 
nur massive H y p e r k a l z ä m i e n , sondern vor allem die sog. Grenzhyperkalzä-
mien m i t nur geringgradig gegenüber dem Normalbereich e r h ö h t e m Serum­
kalz ium erfassen, dann sollte man m i t einem zuver läss igen Laboratorium 
zusammenarbeiten. Dieses m u ß laufend Qualitätskontrollen vornehmen 
und nicht nur einen Normalwer t , sondern einen selbst aufgestellten Normal ­
bereich (95% Vertrauensgrenze: χ ± 2s) und die Fehlerbreite der verwen­
deten Methode angeben (S. 165). Ferner ist noch folgendes zu beachten: 
— Serum nicht i n Glasgefäßen und nicht m i t Korkstopfen (137) verschik-
ken, sondern i n Plast ikgefäßen, sonst w i r d durch das aus dem Glas 
freigesetzte Kalz ium ein falscher, zu hoher Kalziumwert bestimmt. 
— Blut für eine Kalziumbest immung ohne Stauung (137) entnehmen 
(S. 165). 
Ist unter Berücksichtigung des Eiweißgehal tes (Abb. 31a) einer Serumprobe 
(S. 166) eine Hyperkalzämie vorhanden, dann empfehlen wi r , zuerst die 
übrigen Ursachen für eine E r h ö h u n g des Serumkalziumspiegels auszuschlie­
ß e n (Tab. 24). Nach der Häuf igkei t sind für die Praxis vor al lem die 
ersten fünf der i n Tabelle 24 genannten Ursachen der H y p e r k a l z ä m i e am 
wichtigsten (S. 194). 
Tab. 23 a: Reihenfolge der Untersuchungen beim primären Hyperparathyreoi­
dismus 
1. Kalzium, anorganischer Phosphor, Alkalische Phosphatase im Serum 
2. Röntgen Hände a. p. 
LWS seitlich 
Beckenübersicht mit Oberschenkel 
Schädel seitlich 
3. Funktionstests: ζ. B. Suppressionstest 
4. Urin-Kalzium-Ausscheidung unter kontrollierten Diätbedingungen 
(150 mg Kalzium pro Tag) 
5. Knochenbiopsie 
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Diese Diagnose des piimäien Hypeipaiathyieoidismus pei exclusionem ist 
aber nicht ausreichend, sie m u ß durch eine positive Diagnose ergänzt wer­
den: 
Direkte Methoden: 
G r o ß e Hoffnung war auf die quantitative Erfassung des Parathormons i m 
Serum (S. 144) gesetzt worden. Es ist ζ. Z . jedoch nicht sicher, ob die radio-
immunologische Bestimmung des Parathormons eine entscheidende dia­
gnostische Hi l fe sein w i r d . 
— Zunächst scheint es nur REISS (274, 276) gelungen zu sein, einen eindeutigen 
Unterschied zwischen dem Parathormonspiegel von Normalpersonen und 
Patienten mi t Epithelkörperchenadenom zu erfassen. 
— Zugleich konnte er aber zeigen, daß in 2/3 aller Seren von Patienten mi t 
Hyperkalzämie bei Malignomen eine immunologisch wie Parathormon rea­
gierende Substanz vorhanden war, ohne daß ein Epithelkörperchenadenom 
vorlag (276). 
— Schon eine geringe Einschränkung der glomerulären Filtrationsrate, ein 
häufiger Befund bei der Pyelonephritis der Steinträger, führt zu einer Er­
höhung des Parathormonspiegels. 
Die Bestimmung des Parathormons i m Serum kann also vorerst nicht zur 
Lösung von zwei der wichtigsten differentialdiagnostischen Probleme beim 
Hyperparathyreoidismus beitragen: Hyperparathyreoidismus als p r i m ä r e 
Ursache einer Nephrolithiasis u n d H y p e r k a l z ä m i e bei Mal ignomen ohne 
Metastasen (S. 195). Es ist dagegen zu erwarten, d a ß wie bei anderen Hor­
monen (ζ. B. Insulin) erst der kombinierte Einsatz von Funktionstesten und 
radioimmunologischer Parathormonbestimmung zu für die K l i n i k brauch­
baren diagnostischen Ergebnissen führt . 
Indirekte Methoden: 
Nach wie vor ist also der Kl in ike r auf die sog. indirekten Nachweismethoden 
(Tab. 23a) eines p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus angewiesen. Diese wer­
den i n der Sequenz Primäiwirkungen von Parathormon (Kalziummobilisa-
t ion aus dem Knochen, Hyperphosphaturie) vor Sekundäiwiikungen (Hyper­
ka lzämie ->- Hyperkalziurie, Hyperphosphaturie -*• H y p o p h o s p h a t ä m i e ) 
anhand der Tabelle 23b diskutiert . R ö n t g e n b e f u n d e (S. 180 und S. 231); 
Knochenbiopsie (S. 178 und S. 236). 
Tab. 23 b: Kalzium und anorganischer Phosphor im Serum und Urin bei primärem Hyperparathyreoidismus (s. auch Abb. 32) 
K A L Z I U M P H O S P H O R 
Parathormon—>-Niere 
-Skelet 
->Darm 
Tubuläre Rückresorption 
t Kalzium-
Knochcnumsatz 
Mobilisierung 
Kalzium-Absorption 
Tubuläre Rückresorption 
H y p e r ­
k a l z ä m i e 
H y p e r ­
k a l z i u r i e 
H y p e r ρ h o s 
p h a t u r i e 
H y p o p h o s -
ρ h a t ä m i e 
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a) H y p e r k a l z ä m i e 
Das wichtigste Kriterium ist die Hyperkalzämie (S. 184). 
I n 9 3 % der Fälle von p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus soll eine E r h ö h u n g 
des Serumkalziums vorhanden sein (269), allerdings zeigen bis zu einem 
D r i t t e l der Patienten nur eine G r e n z h y p e r k a l z ä m i e (351). Sehr umstr i t ten 
ist die Häuf igkei t (10%?) des sog. normokalzämischen primären Hyper­
parathyreoidismus (5, 334,336, 346). Folgendes ist dabei zu beachten: 
— G O R D A N hat 40 solcher Fälle untersucht (147) und fand bei 39 von ihnen 
doch eine Hyperkalzämie; Problem: Grenzhyperkalzämie und Normalbe-
reich! (346) (S. 184). 
— Beim Auftreten einer Niereninsuffizienz kann ein vorher erhöhtes Serum­
kalzium u. U . bis auf Normal werte absinken. Mögliche Ursachen: der „Phos­
phatstau" bei der Niereninsuffizienz und der verminderte Serumspiegel 
eines aktiven i n der Niere gebildeten (S. 213) Vitamin-D-Metaboliten. Wird 
also bei Hyperphosphatämie eine Normokalzämie gefunden, dann besteht 
der Verdacht, daß sich dahinter eine Hyperkalzämie verbirgt. In solchen 
Fällen verabreichen wir 14 Tage lang einen Phosphatbinder, ζ. B. Alumi­
niumhydroxyd (Aludrox®); dadurch wird das Serumphosphat gesenkt und 
die möglicherweise vorhandene Hyperkalzämie „demaskiert". 
— Ebenso kann die übergroße Einnahme von Phosphat ζ. B. bei einem Begleit-
ulcus die Hyperkalzämie und Hypophosphatämie normalisieren. 
— Außerdem führt eine Malabsorption mi t Hypoproteinämie (AJbb. 31 a) zur 
Senkung einer leichten Hyperkalzämie. 
— Eine Normokalzämie beim primären Hyperparathyreoidismus ist auch in 
Fällen beschrieben, bei denen eine Kombination mi t einer Osteomalazie 
vorlag (78, 137). Möglicherweise handelt es sich hierbei jedoch um einen 
tertiären Hyperparathyreoidismus (S. 173). 
— Bei einer Blutung in ein Epithelkörperchenadenom kommt es ebenfalls zu 
einer (vorübergehenden oder dauernden) Normalisierung des Serumkalziums 
,(181). 
Bedenkt man diese kalziumsenkenden Faktoren, dann bleiben unserer 
Erfahrung nach nur noch wenige echte „normokalzämische" Fälle von 
primärem Hyperparathyreoidismus übrig. 
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β) Alkalische Phosphatase 
Die alkalische Phosphatase reflektiert u . a. die Os teöblas ten tä t igke i t . Diese 
ist be im p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus gesteigert, u m den durch das 
Parathormon induzierten Knochenabbau zu kompensieren (S. 178). Gele­
gentlich werden jedoch trotz nachgewiesener Skeletbeteiligung auch nor­
male oder nur geringgradig e r h ö h t e Werte gefunden. E r h ö h t e Werte der 
alkalischen Phosphatase bei Leber- oder Gallenwegskrankheiten lassen sich 
durch zusätzl iche Bestimmungen ζ. B. der Leuzinaminopeptidase oder der 
/-Glutamyltranspeptidase abk lä ren (54, 323). Die Bestimmung der alkali­
schen Knochenphosphatase m i t der Hi tzeinakt ivierung (265) hat sich uns 
insbesondere bei hohen alkalischen Phosphatasewerten nicht b e w ä h r t . 
γ) Phosphatstoffwechsel; Parathyreoidea — Suppressionstest 
Zur weiteren A b k l ä r u n g u n d zur Sicherung der Diagnose haben sich Unter­
suchungen des Phosphatstoffwechsels b e w ä h r t . Sie beruhen darauf, d a ß 
Parathormon die Rückresorp t ion v o n Phosphat i m proximalen Tubulus 
hemmt, wodurch es zu einer Hyperphosphataiie kommt . 
— Die Bestimmung der Phosphatausscheidung i m 24-Stunden-Urin ist nicht 
brauchbar, da sie ebenso wie der Serumphosphatspiegel von zu vielen Fak-
toren beeinflußt wird und deshalb bereits die Normalwerte große Schwan-
kungen aufweisen (78). 
— Die am häufigsten eingesetzten Parameter (7) sind die Phosphatclearance 
(Cp, K Y L E ) , die tubuläre Phosphatrückresorption (TRP, SCHAAF) und der 
Phosphatexkretionsindex (PEI, NORDIN ) . Wir haben alle 3 Methoden mit-
einander verglichen und fanden bei allen dreien in je 20—30% der Fälle 
Überlappungen des Normalbereiches mi t den entsprechenden Werten bei 
Nebenschilddrüsenüberfunktion (7); ebenso T H O R E N (334). 
SuppTessionstest: 
W i e mehrfach e r w ä h n t , bereiten die Fälle m i t nur geringgradig e r h ö h t e m 
Serumkalzium diagnostisch die g r ö ß t e n Schwierigkeiten. Hier verwenden 
wi r den noch am wenigsten s töranfäl l igen Parameter, diePhosphatcleaiance, 
zur Prüfung dei Epithelköipeichenfunktion. Der Test beruht auf dem Prinzip 
des negativen „feed back"-Mechanismus (Rück-Koppelung): Sezernieren 
wie beim p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus die Ep i the lkörperchen auto-
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nom, dann reagieren sie auf einen Anstieg des Serumkalziums (Kalzium­
infusion) nicht mehr m i t einer Reduzierung ihrer Parathormonausschüt-
tung, so d a ß es nicht zu einem Abfa l l der Phosphatclearance k o m m t [Sup­
pressionstest nach K Y L E (210)]. 
Technische Durchführung des Suppressionstestes: 
A m 1. u n d 2. Untersuchungstag best immt man morgens v o n 8 bis 9 U h r 
u n d v o n 9 bis 10 U h r je eine Phosphat- u n d eine Kreatininclearance. A m 
Abend des ersten Tages werden von 21 bis 24 U h r dem Patienten 10 mg 
Kalziumionen/kg Körpergewicht , jedoch mindestens 600 mg i n 500 m l 0,9°/o 
N a C l - L ö s u n g infundier t (1 m l Calcium-Sandoz 10°/o® e n t h ä l t 9 mg Kal­
z ium 4 " 4 " , d. h . 1 Ampul l e =* 90 mg): Blutentnahme vor und nach der Infu­
sion. 
Häufige Fehlerquellen: 
— Der Test kann nicht ambulant durchgeführt werden, die Probanden müssen 
während des Tests im Bett liegen, da die Aktivität und die Körperhaltung 
die Phosphatausscheidung beeinflussen. 
— Eine kalziumarme Diät (wie bei der Bestimmung der Urinkalziumausschei­
dung) ist zugleich auch immer eine phosphatarme Diät; die Patienten dürfen 
also unter keinen Umständen kalziumarm ernährt werden: Wegen der 
gleichzeitigen zu geringen Phosphatzufuhr i n der Nahrung wird dann zu 
wenig Phosphat ausgeschieden und dementsprechend ist die Phosphat­
clearance zu gering, so daß ein Abfall als normale Reaktion auf die Erhö­
hung des Serumkalziums gar nicht mehr möglich ist (falsch positives Resul­
tat). Die minimal erforderliche Kalziumzufuhr beträgt etwa 800 mg pro Tag, 
die Phosphatzufuhr etwa 2 g, d. h., für die Durchführung des Testes ist eine 
Normalkost ausreichend. 
—· Die angegebenen Zeiten des Testes sind genau einzuhalten: Die Suppression 
der Epithelkörperchen durch die Kalziuminfusion wirkt sich dann am pro­
ximalen Tubulus genau zu dem Zeitpunkt aus, an dem die Phosphatclear­
ance am tiefsten ist, so daß keine Verfälschung der Werte durch den Tages­
rhythmus der Phosphatausscheidung auftreten kann. 
— Guter Urinfluß und zuverlässiges Sammeln des Urins sind unabdingbare 
Voraussetzungen für das Gelingen des Testes. Wir lassen ab 6.00 Uhr 
morgens bis 10.00 Uhr alle 20 Minuten ein Glas Wasser trinken; bei Frauen 
wird der U r i n auf jeden Fall mittels Blasenkatheter gesammelt. Zur Kon­
trolle wird zusätzlich die Kreatininclearance bestimmt. 
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— Der Serumkalziumspiegel m u ß während der Nachtinfusion wenigstens um 
2,5 mg pro 100 m l (ibzw. 1,25 mval/1) ansteigen, da sonst keine ausreichende 
Suppression der Epithelkörperchen stattfindet. Wird dieser Wert nicht er­
reicht, dann sollte die Infusion mi t 15 mg Kalziumionen/kg Körpergewicht 
wiederholt werden. Wir empfehlen diese Menge deshalb nicht als Routine­
dosierung, damit nicht ein gefährlicher Anstieg des Serumkalziums bei 
pr imärem Hyperparathyreoidismus provoziert wird. Dies ist deshalb meist 
nicht der Fall, weil der Suppressionstest in erster Linie zur Abklärung der 
diagnostisch schwierigen Grenzhyperkalzämie mit nur geringgradig erhöh­
tem Serumkalzium dient. 
— Bei einer Kreatininclearance von unter 40 ml /min liefert der Suppressions­
test keine diagnostisch zuverlässigen Resultate mehr (264). 
Die Berechnung erfolgt am einfachsten so, d a ß alle 4 Phosphatclearances 
auf 100 m l Kreatininclearance bezogen werden. Der prozentuale Abfa l l 
w i r d dann berechnet zwischen den Mi t t e lwer t en der beiden korr igier ten 
Phosphatclearances am 1. u n d 2. Tag. 
Beurteilung: 
Fällt die Phosphatclearance u m weniger als 35°/o ab oder steigt sie sogar 
an, dann darf die Diagnose eines Hyperparathyreoidismus gestellt werden. 
Kontrollpersonen zeigen eine Reduzierung von mehr als 45°/o. Der kritische 
Ubergangsbereich hegt also zwischen 35 und 45%> Abfa l l . Auch i n solchen 
Fäl len wiederholen w i r die Suppress ionsprüfung m i t 15 m g Kalz ium­
ionen/kg Körpergewicht . 
ROBINSON (282) lehnte Phosphatexkretionsteste zur Prüfung der Epithelkörper­
chenfunktion grundsätzlich ab, weil der durch die Kalziuminfusion erzeugte 
Anstieg des Serumkalziums zugleich mi t der Suppression der Epithelkörperchen 
auch eine vermehrte Sekretion von Kalzitonin und damit eine vermehrte Phos­
phatausscheidung verursache. Dadurch werde der Test unibrauchbar. Bei dieser 
„theoretisch berechtigten" Kri t ik sind die quantitativen Verhältnisse der Phos­
phatausscheidung außer acht gelassen. Die Hemmung der Phosphatausschei­
dung durch Suppression der Epithelkörperchen ist viel größer als die entspre­
chende Steigerung der Phosphatausscheidung (283, 354) durch Kalzitonin: Wird 
nämlich bei Normalpersonen ein Suppressionstest durchgeführt, dann fällt die 
Phosphatclearance ab. Dies dürfte nach den theoretischen Vorstellungen von 
ROBLNSON nicht der Fall sein. 
W i r haben eine Serie v o n 202 Suppressionstesten durchgeführ t u n d die 
Ergebnisse m i t den operativ erhobenen Befunden an den Epi the lkörperchen 
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verglichen (123). W i r erhielten zwei falsch negative und drei falsch positive 
Resultate, also eine Treffsicherheit von 95%, ein für einen indirekten Test 
sehr gutes Ergebnis. 
δ) Hyperkalziurie — H y p o p h o s p h a t ä m i e 
Die Urinkalziumausscheidung bei stark e r h ö h t e m Serumkalzium zu bestim­
men, ist überflüssig. Jede H y p e r k a l z ä m i e führ t — a u ß e r bei Niereninsuffi­
zienz — auch zu einer Hyperkalziurie, da die Rückresorp t ionskapaz i tä t der 
Niere für Kalz ium beschränk t ist. 
Wichtig erscheint uns dagegen, die Urinkalziumausscheidung bei leicht 
erhöhtem Serumkalzium zu prüfen. Zu r einwandfreien Bestimmung der 
Urinkalziumausscheidung sollten die Patienten bei diesen Grenzhyper-
k a l z ä m i e n hospitalisiert werden. Der Proband m u ß 6 Tage lang m i t einer 
S tanda rdd iä t v o n 150 m g Kalziumgehalt (Diätassistentin!) e r n ä h r t u n d das 
U r i n k a l z i u m dann am 4., 5. u n d 6. Tag quanti ta t iv gemessen werden. Eine 
Diä t , die frei v o n M i l c h und Mi lchprodukten u n d damit ka lz ium- u n d 
phosphatarm ist, erfül l t nicht die A n s p r ü c h e einer subtilen quantitativen 
Diagnostik. Auch die semiquantitative u n d v o n der Urinmenge abhäng ige 
Sulkowitsdi-Reaktion ist hierzu nicht brauchbar. 
Übersteigt cht Kalziumausscheidung 150 m g pro 24 Std., dann m u ß differen­
tialdiagnostisch vor al lem der Hyperparathyreoidismus gegen die t ubu lä r e 
Hyperkalziurie (S. 197) abgegrenzt werden. Unserer Erfahrung nach weist 
e in stark e r h ö h t e s U r i n k a l z i u m bei einer G r e n z h y p e r k a l z ä m i e eher auf 
eine tubuläre Hyperkalziurie als auf einen Hyperparathyreoidismus h i n . 
Die Hypophosphatämie, von K E A T I N G (189,190) ironisch als „ t rad i t ione l l e r " 
Befund bezeichnet, ist, al lein genommen, ein äuße r s t unzuver läss iges Krite­
rium für den p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus. Auch w i r fanden eine 
Phosphorerniedrigung i m Serum i n weniger als der Häl f te der Fälle (7). 
Das ist beiden vielen Faktoren, die den Serumphosphorspiegel beeinflussen, 
nicht verwunderl ich: Der Serumphosphorspiegel zeigt einen Tagesrhythmus 
(tiefste Werte morgens) und w i r d auch von der Zusammensetzung der Nah­
rung beeinf lußt . Der Normalbereich ä n d e r t sich i m Laufe des Lebens, er 
fällt bei beiden Geschlechtern m i t zunehmendem Al te r ab, bei Frauen 
n i m m t er jedoch nach der Menopause wieder zu (S. 168). Trotzdem er­
scheint uns der Serumphosphorspiegel für die Beurteilung der Nieren-
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funk t ion u n d damit für die lichtige Einschätzung des Serumkalziumwertes 
wichtig (S. 187). 
ε) DENT-Test u n d weitere F u n k t i o n s p r ü f u n g e n 
Hier m u ß ferner noch der Kortisol-Test nach D E N T kritisch betrachtet wer­
den (108). Er ist einfach du rchzu füh ren und w i r d entsprechend häufig an­
gewandt, obwohl seine Aussagekraft beschränkt ist. 
Der Test sollte dazu dienen, differentialdiagnostisch eine Hyperkalzämie beim 
primären Hyperparathyreoidimus von anderen Hyperkalzämieformen zu unter­
scheiden. 10 Tage lang werden alle 8 Stunden 40 mg Kortisol (also täglich 120 mg) 
verabreicht. D E N T betont, daß an Stelle des Kortisols weder Prednison noch 
Prednisolon verabreicht werden dürfe (108). Kommt es dabei nicht zu einer Sen­
kung des Serumkalziumspiegels, dann soll ein primärer Hyperparathyreoidismus 
vorliegen, während alle anderen Hyperkalzämieformen einen Abfall des Serum­
kalziums zeigten. Nach unserem heutigen Wissen ist diese Aussage jedoch zu 
sehr vereinfacht. Es ist richtig, daß Kortikosteroide vor allem dann einen Kal­
ziumabfall i m Serum bewirken, wenn die Hyperkalzämie auf einem Zuviel an 
Vitamin D beruht: ζ. B. bei Vitamin-D-Intoxikation, bei der Hyperkalzämie des 
M . Boeck und bei einem Teil (102) der malignen Tumoren mi t oder ohne Meta­
stasen (Kortikosteroide als Antagonisten des Vitamin D). Liegt aber eine auto­
nome Mehrsekretion von Parathormon vor, wie sie beim Epithelkörperchen­
adenom und bei parathormonproduzierenden Tumoren bekannt und bei einem 
Teil der Knochenmetastasen von Malignomen diskutiert wird, dann kann die 
Hyperkalzämie durch Kortikosteroide wahrscheinlich nicht gesenkt werden. 
Praktisch wichtig ist also, daß es Malignome (mit oder ohne Metastasen) 
gibt, deren Hyperkalzämie nicht mit Kortisol zu senken ist. Andererseits 
e r w ä h n t D E N T selbst Fälle v o n p r i m ä r e m Hyperparathyreoidismus, bei 
denen es zu einem Abfa l l des Serumkalziums k a m (108). Der Au to r führ t 
dies auf die ausgeprägte Skeletbeteiligung zurück. Insgesamt darf also das 
Ergebnis des Dent-Testes, sei es n u n positiv oder negativ, nie für eine Dia­
gnose allein ausschlaggebend sein. 
Es sind noch zahlreiche weitere Teste zur Diagnose des p r i m ä r e n Hyper­
parathyreoidismus beschrieben worden, ζ. B. der Glukagon-Infusionstest 
(255) oder die Bestimmung der t u b u l ä r e n Reabsorption v o n Glukose (160) 
und von Kalz ium (337), ferner ein sog. „Venen-Kompress ions te s t " (76, 203) 
und neuerdings ein Test, bei dem hypertone Kochsalz lösung infundier t w i r d 
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(42). Unseres Erachtens ist es besser, nu r wenige b e w ä h r t e Teste bzw. Unter­
suchungen durchzuführen , aber deren Technik einwandfrei zu beherrschen, 
die Fallgruben zu kennen und vor al lem ü b e r die physiologischen Grund­
lagen der Teste Bescheid zu wissen, w e i l sonst eine kritische Beurteilung 
der Ergebnisse nicht mögl ich ist. 
Z u m Schluß soll nochmals betont werden, d a ß m i t keiner Methode unter­
schieden werden kann, ob ein primäiei Hyperparathyreoidismus auf ein 
oder mehieie Epithelkörpeichenadenome, eine p r i m ä r e Hyperplasie aller 
4 Epithelkörperchen oder einen parathormonproduzierenden Tumor zurück­
z u f ü h r e n ist. Erst die operative Revision br ingt d a r ü b e r Klarheit . 
Zusammenfassend gibt Tabelle 23a diejenigen Untersuchungen wieder, 
welche sich unseres Erachtens zur Diagnostik eines primären Hyperpara­
thyreoidismus bewähit haben. 
ζ) Lokalisationsdiagnostik 
Für die präoperative Lokalisationsdiagnostik eines Adenoms g i l t : 
Es gibt bis jetzt keine Methode, die r o u t i n e m ä ß i g angewandt werden kann 
u n d gute Resultate erbringt. Kleine Adenome k ö n n e n meist nicht dargestellt 
werden u n d große Adenome werden v o n erfahrenen Chirurgen sowieso 
gefunden. Tastbar sind E p i t h e l k ö r p e r c h e n a d e n o m e selten. Als „ i ron i sche" 
Faustregel kann gelten: W i r d ein Knö tchen getastet, dann ist es kein 
Ep i the lkö rpe rchenadenom, sondern Schi lddrüsengewebe! Bei 400 Fäl len 
von Hyperparathyreoidismus waren vergrößer te Ep i the lkörperchen nur bei 
7 Patienten zu palpieren (343). Der Versuch einer Lokalisationsdiagnostik 
von Epi the lkörperchen ist höchs tens dann angebracht, wenn der operative 
Ersteingriff trotz sicherer Diagnose erfolglos war. 
Methoden-Übersicht (170,296,299): 
1. ö s o p h a g u s d a r s t e l l u n g m i t Bariumbrei zur mögl ichen Erfassung einer 
Eindellung des Ösophagus . Diese Methode w i r d heute kaum mehr ange­
wandt. 
2. Arteriographie vor oder w ä h r e n d der Operation (beide Epi the lkörper -
chenpaare erhalten Blut aus der A . thyreoidea inferior). 
3. Darstellung von Adenomen m i t 7 5 Selen-Methionin (187). Dabei ist zu 
beachten, d a ß m i t 7 5 Selen-Methionin hinter dem Sternum gelegene Epithel-
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körperchen wegen der Einlagerung des Isotops i n das Sternalmark nicht dar­
gestellt werden k ö n n e n (266). 
4. A n f ä r b u n g eines Adenoms m i t Tolu id inb lau , i . v . oder i n die A . thy-
reoidea inferior infundiert . Cave A r r h y t h m i e n ! (314, 350). 
5. Pneumomediastinum m i t Tomographie (296). 
6. Selektive Venenkatheterisierung m i t radioimmunologischer Parat­
hormonbest immung (274,277,343). 
c) Diffeientialdiagnose des pnmäien Hypeiparathyieoidismus 
W ä h r e n d der A b k l ä r u n g eines p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus tauchen 
immer wieder drei differentialdiagnostische Probleme auf: 
— die Abgrenzung gegenüber anderen Erkrankungen, die ebenfalls m i t 
einer Hypeikalzämie einhergehen (Tab. 24), 
— die Abgrenzung gegenüber der idiopathischen Hypeikalziuiie (S. 197), 
— die Abgrenzung gegenüber Krankheiten, die röntgenologisch ähnliche 
Befunde zeigen (S. 198). 
a) Differentialdiagnose der H y p e r k a l z ä m i e 
a j Abnahme- oder Laboifehlei (S. 165 u n d S. 184) 
a2) Autonomer Hypeipaiathyreoidismus: P r i m ä r oder te r t iä r (S. 173 ff. 
u n d S. 214). 
a 3) Malignomemit Skeletmetastasierung 
Die häufigste Ursache für eine H y p e r k a l z ä m i e dür f t e i n einer Metastasie­
rung eines Mal ignoms i n das Skelet — sei es als Einzelmetastase, sei es als 
diffuse Skeletkarzinose — zu suchen sein (84). Die durch die H y p e r k a l z ä m i e 
hervorgerufenen Symptome, insbesondere die psychiatrischen u n d neuro­
logischen (S. 182 u n d S. 199) lassen die Grundkrankhei t bisweilen i n den 
Hintergrund treten u n d k ö n n e n dadurch nicht selten zu v e r h ä n g n i s v o l l e n 
I r r t ü m e r n f ü h r e n : z .B . Fehldiagnose zerebrale Metastase (318). Mamma- , 
Bronchial-, Prostata-, Magen-, Sch i ldd rüsenka rz inome und Hypernephrome 
sind die häuf igs ten Piimäitumoien bei Skeletmetastasierung. Besonders 
häufig beobachtet man eine H y p e r k a l z ä m i e be im Plasmozytom (126), nach 
der Literatur angeblich i n bis zur Hälf te der Fälle (295). Z u e r w ä h n e n sind 
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Tab. 24: Diffeientialdiagnose dei Hyperkalzämie 
(Abnahme- oder Laborfehler) 
Primärer Hyperparathyreoidismus 
Malignome mi t Metastasen (incl. hämatologische Prozesse, ζ. B. Plasmozytom) 
Malignome ohne Metastasen 
Vitamin-D- oder Dihydrotachysterin-Intoxikation 
Sarkoidose (M. Boeck) 
Immobilisierung, besonders bei Kindern und beim M . Paget 
Therapie mi t Thiaziden? 
Hyperthyreose, NNR-Insuffizienz, Akromegalie 
Milch-Alkali-Syndrom 
hier auch andere maligne hämatologische Prozesse (ζ. B. Morbus Hodgkin 
oder Leukämien ) , die m i t Knochendestraktion einhergehen k ö n n e n . Trotz 
diffuser Metastasierung kann das Skelet röntgenologisch jedoch vo l lkom­
men unauffäl l ig sein oder lediglich eine geringgradige Verminderung der 
Schattendichte, also eine sog. „radiologische" Osteoporose zeigen (Tab. 30). 
Die Differenzierung dieser Hype rka l zämie fo rm v o m p r i m ä r e n Hyperpara­
thyreoidismus gelingt durch den Dent-Test nicht zuver läss ig (S. 192). 
Hype rka l zämie und Hyperkalziurie erlauben ζ. B. beim Mamma-Karz inom 
bis zu einem gewissen Grad eine Beurteilung des Ansprechens des Krank­
heitsbildes auf therapeutische M a ß n a h m e n (Ovarektomie, Hypophysekto-
mie, Androgenbehandlung etc.). Z u Beginn einer Ö s t r o g e n b e h a n d l u n g 
kann allerdings eine H y p e r k a l z ä m i e auftreten, die den Abbruch der ö s t r o -
gentherapie erzwingt (53). 
a4) Malignome ohne Skeletbeteiligung 
Eine Reihe v o n Beobachtungen sprechen dafür, d a ß manche bösar t igen 
Tumoren Paiathoimon oder eine parathormonähnliche Substanz sezernie-
ren k ö n n e n (276, 308, 318), s. auch Dent-Test (S. 192). Piaktisch wicht ig ist, 
daß bei diesen Fäl len eine Hype rka l zämie , ja unter U m s t ä n d e n eine hyper-
kalzämische Krise auf ein okkultes, einer kurativen Behandlung möglicher­
weise noch zugängliches M a l i g n o m (ζ. B. Bronchialkarzinom) hinweisen 
k ö n n e n . Die H y p e r k a l z ä m i e bei M a l i g n o m ist also nicht für Metastasen 
beweisend. 
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a5) Vitamin-D- und Dihydiotachysteiin-lntoxikation 
Unter Hinweis auf die Indika t ionen (S. 172) u n d die Wirkungsweise (S. 149) 
der D-Vi tamine sei hier noch einmal auf die Gefahr einer Dihydrotachyste­
rin- oder Vitamin-D-Intoxikation, ζ. B. bei der nicht indizierten Behand­
lung einer n o r m o k a l z ä m i s c h e n Tetanie m i t Dihydrotachysterin (AT 10®) 
oder m i t D-Vi taminen , hingewiesen. Es kommen immer wieder Patienten 
zur Behandlung, welche an den Folgen einer nicht indizierten Vi t amin -D-
Verabreichung oder an einer Uberdosierung zu leiden haben u n d neben 
Urolithiasis und Nephrokalzinose schwerste H y p e r k a l z ä m i e s y n d r o m e m i t 
den beschriebenen Zeichen (S. 182), ja unter U m s t ä n d e n sogar eine hyper-
ka lzämische Krise (S. 199) aufweisen. D ie Behandlung dieser Patienten erfolgt 
m i t sofortigem Vitamin-D-Entzug, kalziumarmer D i ä t und Verabreichung 
von Kort ikoiden, welche als spezifische Antagonisten (S. 192) die Plasma­
halbwertszeit des V i t a m i n D v e r k ü r z e n (41) bzw. die Kalziumabsorption i m 
D a r m reduzieren. Bei schwerer H y p e r k a l z ä m i e m u ß eine Infusionsbehand­
lung, wie für die h y p e r k a l z ä m i s c h e Krise angegeben (S. 201), eventuell auch 
eine Dialyse durchgeführ t werden. — Auch bei Vitarn in -Α- In tox ika t ion soll 
man einen gesteigerten Knochenumsatz m i t Hyperkalziurie (183) finden. 
Oligophrenie, Zahnanomalien, Kraniosynostosis und suprava lvu lä re Aorten­
stenose, evtl . m i t Stenosen verschiedener Aor t enäs t e , werden bei kle inen 
Kindern nach „idiopathischer" infantiler Hyperkalzämie beobachtet (7, 79, 
138). Auch bei dieser Erkrankung ist die Pathogenese noch nicht geklär t . 
M a n h ä l t eine Vitamin-D-Uberempfindl ichkei t (s. V i t amin -D-S toßprophy­
laxe, S. 211) für mögl ich . 
a 6) Sarkoidose (M. Boeck) 
Eine H y p e r k a l z ä m i e beim Morbus Boeck w i r d bei uns i m Gegensatz zu den 
angelsächsischen L ä n d e r n nur selten beobachtet (178). Die Ursache dieser 
regionalen Unterschiede sind bisher noch unbekannt. Die betreffenden 
Patienten zeigen eine Vitamin-D-Überempfindlichkeit (7,18,347). — Beson­
ders schwierig kann die Differentialdiagnose der H y p e r k a l z ä m i e werden, 
wenn ζ. B. neben einem M . Boeck gleichzeitig andere Ursachen einer Hyper­
ka lzämie , wie ζ. B. Ep i the lkö rpe rchenadenome , vorliegen (56, 107, 335). 
a7) Immobilisierung 
Die vollständige Immobilisierung eines Patienten führ t schnell zu einer 
erheblichen Inakt iv i tä t sos teoporose u n d gar nicht selten zu Hyperkalziurie 
und Urolithiasis. Gelegentlich w i r d dabei auch eine H y p e r k a l z ä m i e beob­
achtet, u n d zwar insbesondere bei hohem Knochenumsatz, d. h . bei Kin­
dern (Poliomyelitis-Fälle) u n d be im Morbus Paget (S. 228). 
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«8) Thiazid-Behandlung 
Die Zusammenhänge zwischen der Therapie mi t Thiaziden (S. 183), dem Hypei-
paiathyieoidismus und der tubulären Hyperkalziurie (s. u.) sind weitgehend un­
geklärt (116). Bei der Osteoporose der Jugendlichen und beim Hyperparathyreo­
idismus soll sich durch Chlorothiazid eine Hyperkalzämie induzieren lassen (27, 
256, 258, 263), nicht aber bei der tubulären Hyperkalziurie. Hier reduziert das 
Diuretikum die Urin-Kalziumausscheidung, angeblich aber auch beim primären 
Hyperparathyreoidismus (18, 258, 351). Jedenfalls sollten Thiazide bei Fällen 
mit erhöhtem Knochenumsatz oder mi t Tendenz zur Hyperkalzämie vorsichtig 
gegeben werden. 
αβ) Hyperthyreose, NNR-lnsuffizienz, Akromegalie 
Manche endokrinen Erkrankungen, wie die Hyperthyreose (Teil I A, S. 33), die 
Nebennierenrindeninsuffizienz und die Akromegalie zeigen in Einzelfällen eine 
Hyperkalzämie (50, 94, 315). Unseres Erachtens wird die Häufigkeit der Hyper­
kalzämie bei diesen Erkrankungen weit überschätzt. Bei der Hyperthyreose und 
bei der Akromegalie ist der Knochenumsatz gesteigert; bei der Nebennieren­
rindeninsuffizienz soll der Fortfall der Vitamin-D-antagonistischen Wirkung, 
d. h . des die Kalziumabsorption hemmenden Effektes des Kortisols für die Hyper­
kalzämie verantwortlich sein. 
a10) Milch-Alkali-Syndrom 
Dieses Krankheitsbild wird in den USA beobachtet, wohl auf Grund des viel 
höheren Milchverbrauches (kalzium- und phosphatreiche Diät) und der Ver­
wendung von Kalziumkarbonat als Antazidum. Die Ursache dieses bei uns kaum 
beobachteten Syndroms ist aber letztlich nicht geklärt (330, 333). 
ß) Abgrenzung der idiopathischen Hyperkalziurie 
Renale Symptome werden i n mehr als 6 0 % der Fälle von p r i m ä r e m Hyper­
parathyreoidismus gefunden (Tab. 2 2 ) . Umgekehrt verbirgt sich hinter einer 
Uroli thiasis nach manchen Statistiken i n 5 — 1 0 % ein p r i m ä r e r Hyperpara­
thyreoidismus (S. 176) . 
Besondere differentialdiagnostische Schwierigkeiten bereitet daher die sog. 
idiopathische Hyperkalziurie. Sie w i r d häuf ig bei N ie r ens t e in t r äge rn gefun­
den, bei denen die Kalziumabsorption aus dem Darm, der Knochenumsatz 
und die Kalziumausscheidung im Urin sowohl bei niedriger als auch bei 
hoher Kalziumzufuhr erhöht s ind (216, 2 6 1 , 3 5 1 , 3 5 5 ) . Y E N D T (351) fand 
unter 4 3 9 Nephronthiasispatienten 1 8 6 m i t einer idiopathischen Hyper­
kalziurie. Diese Erkrankung w i r d vor al lem bei Männern, v ie l seltener bei 
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Frauen gefunden. W i r d bei einem M a n n eine Hyperkalziurie diagnostiziert, 
dann soll die Wahrscheinlichkeit, d a ß diese auf einen p r i m ä r e n Hyperpara­
thyreoidismus zu rückzuführen ist, weniger als 1 0 % , bei einer Frau dagegen 
unge fäh r 6 5 % sein (147) . Die Differentialdiagnose zwischen dem p r i m ä r e n 
Hyperparathyreoidismus u n d der idiopathischen Hyperkalziurie ist vor 
allem beim Vorliegen eines leicht e r h ö h t e n Serumkalziumspiegels (sog. 
Grenzhyperka lzämie ) schwierig: Unserer Erfahrung nach kann eine Gienz-
hypeikalzämie nicht nur beim p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus, sondern 
auch bei der idiopathischen Hyperkalziurie gefunden werden (s. auch 2 6 1 ) . 
Zur Unterscheidung gerade dieser beiden Krankheiten hat sich uns der 
Suppressionstest (S. 188) bewährt. 
Ob Gaben von Thiaziden (S. 197) zur zuverlässigen Unterscheidung von tubu­
lärer Hyperkalziurie und primärem Hyperparathyreoidismus beitragen, m u ß 
unseres Erachtens erst noch an einem größeren Krankengut nachgewiesen wer­
den und nicht nur an wenigen Einzelfällen (27). 
Zur Behandlung der idiopathischen Hyperkalziurie, welche zu Nierenstei­
nen geführ t hat, w i r d empfohlen: Magnesium trisilicat, 3 X 1 Messerspitze 
täglich; Magnesium trisilicat verhindert die Ausfä l lung von Kalksalzen. Die 
orale Phosphat-Therapie ( im U r i n Ausscheidung von Pyrophosphat), welche 
an sich zu guten Ergebnissen geführ t hat, ist nicht ohne K r i t i k akzeptiert 
worden (S. 203). 
γ) Differentialdiagnose röntgenologisch ähn l icher Erkrankungen 
Die beim p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus beschriebenen, heute bei guter 
Frühd iagnos t ik seltenen klassischen röntgenologischen V e r ä n d e r u n g e n 
(Osteodystrophia fibrosa cystica generalisata, S. 180) , findet man auch be im 
sekundären und beim tertiären Hyperparathyreoidismus, allerdings sind 
Knochenzysten beim s e k u n d ä r e n die Ausnahme. 
Differentialdiagnostisch m u ß manchmal das monostotische, nicht ossifizie­
rende Knochenfibiom J A F F E - L I C H T E N S T E I N abgegrenzt werden (11, 6 6 ) . 
Röntgenologisch zeigt dieses der Corticalis der R ö h r e n k n o c h e n anliegende, 
groß wabige Aufhellungen. Gelegentlich k o m m t es zu Spontanfrakturen. 
Auch die polyostotische fibröse Knochendysplasie ( J A F F E - L I C H T E N S T E I N ) 
kann röntgenologisch an die Osteodystrophia fibrosa cystica generalisata 
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erinnern. Hier handelt es sich ebenso u m zystisch-fibröse K n o c h e n v e r ä n d e ­
rungen, die als Achsen-, Halbseiten- oder bilateral polyostotischer Typ 
auftreten, aber nie generalisiert sind, keine Knochenschmerzen verursachen 
u n d ebenfalls zu Spontanfrakturen f ü h r e n k ö n n e n (3, 11). Finden sich 
dabei ferner braune Pigmentflecken der Haut u n d bei M ä d c h e n eine 
Pubertas praecox, so spricht m a n v o m Albr ight-Syndrom (3, 11, 329). — 
Für die Differentialdiagnose sind weiter Epulis, Knochenchondromatose, 
andere Knochenzysten u n d vor al lem osteolytische Knochenmetastasen zu 
berücksicht igen (3, 11). 
I m Gegensatz zu diesen massiven rön tgenolog ischen Ske le tve rände rungen 
bereiten die diskreten Röntgenbefunde (S. 180) oft erhebliche differential­
diagnostische Schwierigkeiten: ζ. B. die verminderte röntgenologische 
Schattendichte (Abb. 38, Tab. 30), die gegenübe r allen sog. osteoporotischen 
Skeleterkrankungen abgegrenzt werden m u ß , und die kleinen Resorptions­
herde, die sich ζ. B. lediglich als Unterbrechung der Spongiosa-Struktur 
manifestieren können,- hier ist dann häufig die Abgrenzung ζ. B. gegenüber 
Skeletmetastasen von malignen Tumoren schwierig. Wie bereits betont, ist 
die endgültige Diagnose des p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus eben nur 
aus der Gesamtschau der Trias: Klinik, differentialdiagnostischer Ausschluß 
anderer Erkrankungen und Stoffwechseluntersuchungen mögl ich. 
d) Hyperkalzämische Krisen 
Auch beim p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus droht, wie bei anderen endo­
kr inen Erkrankungen, eine u . U . innerhalb ganz kurzer Ze i t lebensbedroh­
liche Exazerbation des eigentlichen Krankheitsbildes (260) i n Form einer 
hyperkalzämischen Krise (akuter Hyperparathyreoidismus), welche nach 
T H O R E N (334) i n etwa 10% der Fälle beobachtet w i r d . Solche h y p e r k a l z ä m i ­
schen Krisen treten jedoch auch bei anderen Ursachen der H y p e r k a l z ä m i e 
(S. 194) auf. 
Das klinische Bi ld ist als akute lebensbedrohliche Verschlechterung des vor­
bestehenden H y p e r k a l z ä m i e s y n d r o m s zu verstehen: D ie herabgesetzte 
n e u r o m u s k u l ä r e Erregbarkeit führ t jetzt nicht nur zur Adynamie, sondern 
u . U . zutetraplegischen Zustandsbildern. Es sind B e w u ß t s e i n s t r ü b u n g e n bis 
z u m Koma bekannt. Gelegentlich k ö n n e n akute symptomatische Psycho­
sen vor allem deliranter Natur beobachtet werden. Die Polyurie der Patien­
ten n i m m t zu; bei unzureichender Flüss igkei tszufuhr drohen Exsikkose, 
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Fieber, Oligurie u n d Nierenversagen (intravasale Fibrinablagerungen wie 
beim Endotoxinschock). Bei ve rkü rz t e r QT-Dauer i m Ekg k o m m t es zu 
Tachykardie und nicht selten zu Herzstillstand. Aus der Obstipation des 
Patienten kann sich ein Ileus entwickeln. Heftiges Erbrechen führ t zu 
hypoch lorämischer Alkalose. Besonders gefährl ich sind die Kalkausfällun­
gen, die i n diesem Stadium der H y p e r k a l z ä m i e den Patienten bedrohen. 
Sie sind anderer Natur als die Kalkablagerungen beim chronischen Hypo­
parathyreoidismus (S. 163) . M a n findet sie vornehmlich i n Organen u n d 
Geweben, i n denen es durch Sekretion saurer Valenzen zu lokaler Alkalose 
kommt . Betroffen sind vor al lem die Niere, die Lunge, das Pankreas, aber 
auch die Haut und die Konjunktiva (metastatische Kalzifizierungen). Diese 
metastatische Kalzißzierung erinnert i n einigen Aspekten an die v o n S E L Y E 
experimentell erzeugte Kalziphylaxie ( 3 3 , 3 0 5 ) . 
e) Therapie des primären Hyperparathyreoidismus 
Die konservativen M a ß n a h m e n haben zwei Hauptaufgaben: 
— Notfallstherapie der hyperkalzämischen Krise u n d 
— Operationsvorbereitung bei primärem Hyperparathyreoidismus. 
Das lebensbedrohliche Bi ld der hyperkalzämischen Krise verlangt sofortiges 
energisches und zielgerechtes Handeln. Zuerst kann versucht werden, durch 
Anamnese, Untersuchung u n d rasch zu erhaltende Laboratoriumsbefunde 
die differentialdiagnostische Frage (Tab. 24) zu beantworten, ob die akute 
H y p e r k a l z ä m i e w i rk l i ch durch einen p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus 
verursacht ist. I n Anbettacht der hohen Mortalität darf hier jedoch keine 
Zeit verloren werden-, parallel m i t der A b k l ä r u n g m u ß man sofort eine 
symptomatische Therapie der H y p e r k a l z ä m i e du rch füh ren . 
Im Prinzip stehen hierfür folgende Maßnahmen zur Verfügung (Tab. 25): 
Senkung des Serumkalziurns durch 
Steigerung der Urinkalziumausscheidung, 
Hemmung des Knochenumsatzes und 
Reduktion der intestinalen Kalziumabsorption. 
Auch ohne das Vorliegen des klinischen Bildes einer hype rka l zämischen 
Krise ist es ratsam, bei einem Serumkalziumspiegel von mehr als 15 mg°/o 
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diesen auf Werte u m 12 bis 13 mg°/o vor der operativen Entfernung der 
Epithelkörperchen zu senken. Dadurch w i r d die Gefahr eines intraoperati­
ven Herzstillstandes vermindert , ferner k o m m t es postoperativ zu weniger 
ausgepräg ten tetanischen Symptomen. 
a) Behandlung der H y p e r k a l z ä m i e u n d der Kalz iumin tox ika t ion 
(Ubersicht Tab. 25) 
M i t dem Zie l , die Kalziumausscheidung in den Urin zu steigern, m u ß man 
unter Beachtung des Elektrolythaushaltes sowie der Kreislauf- u n d Nieren­
funk t ion für eine ausreichende Flüssigkeitszufuhr sorgen (Exsikkose!): 
W i r lassen den Patienten täglich u n g e f ä h r 3 bis 4 1 Flüssigkeit trinken u n d / 
oder w i r infundieren große Mengen 0,9°/oiger NaCl-Lösung. Hierbei handelt 
es sich nicht al lein u m einen Verdünnungse f fek t , sondern die Kalziumaus­
scheidung w i r d durch Hemmung der Kalz iumrückresorp t ion i m proximalen 
Nierentubulus (Natriumion!) und durch Forcieren der Diurese gesteigert. 
W i r verabreichen zuerst täglich 2 bis 3 Liter 0 ,9° /oigeNaCl-Lösung innerhalb 
5 bis 6 Stunden. Gelingt es damit nicht, i m Laufe v o n einem bis zwei Tagen 
den Serumkalziumspiegel unter 15 mg°/o zu senken, dann e r h ö h e n w i r be­
reits am zweiten Tag die Infusionsmenge (falls es Herz-Kreislauf-Funktion 
Tab. 25: Möglichkeiten der Therapie der Hyperkalzämie 
Steigerung der Kalziumausscheidung 
0,9°/o NaCl-Infusion 
Sulfat-Infusion 
Furosemid 
Kalzitonin 
Hemmung des Knochenumsatzes 
Phosphat-Infusion 
orale Phosphat-Therapie? 
Kortikoide (zytostatische Wirkung bei Malignomen?) 
Kalzitonin 
Zytostatika (Mithramycin) 
Reduktion der enteralen Kalziumabsorption 
orale Phosphat-Therapie 
Kortikoide (Vitamin-D-Antagonismus) 
Phytat p. o. 
Zellulosephosphat p. o. 
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zulassen) auf täglich 5 bis 6 1. Dabei m ü s s e n aber auf jeden Fall laufend 
die Flüssigkeitsbi lanz, die Serumelektrolyte (Kalium!) und der zentrale 
Venendruck übe rwach t werden. 
M a n kann der NaCl-Infusion unter Kontrol le des Serumkaliumspiegels 
20 bis 40 m v a l Kaliumionen pro Liter zusetzen, da durch den Parathormon­
exzeß einerseits die Kaliumausscheidung gesteigert ist (Abb. 32) u n d 
andererseits die Kal iumionen antagonistisch zu den Kalz iumionen auf die 
Zel lmembran w i r k e n (18). 
Der hyperka lzämische Patient sollte täglich mindestens 3 bis 4 l Uiin aus­
scheiden. 
— Neuerdings w i r d zusätzl ich noch zur Steigerung der Ur in -Ka lz ium-
Ausscheidung insbesondere i n der akuten hype rka l zämischen Krise 
Fuwsemid, Lasix® (neben der diuretischen auch ausgeprägte kalziure-
tische Wirkung) i n hoher Dosierung (bis zu 80 mg alle 2 Stunden i . v . 
u n g e f ä h r 24 Stunden lang) empfohlen (322). Hier ist die Kontrol le 
des Serumkaliums ebenfalls uner l äß l i ch . 
— Auch durch Natiiumsulfatinfusionen (4—5 Liter l,7°/oige Natriumsulfat­
lösung über 6 Stunden) kann eine Senkung des Serumkalziumspiegels durch 
Steigerung der Kalziumausscheidung in den Ur in erreicht werden (185); 
cave Uberwässerung mi t Entwicklung sehr starker Ödeme durch die Na­
tr ium- und die Flüssigkeitszufuhr! 
— Bei EDTA (EGTA) besteht neben der kurzen Wirkungsdauer die Gefahr der 
Nierentoxizität. 
— Nicht gefahrlos (69) ist die Behandlung der akuten hype rka l zämi schen 
Krise m i t Phosphatinfusionen (146). Zwar kann damit i n jedem Fall 
innerhalb kurzer Zei t eine ausreichende Senkung des Serumkalziums 
erzielt werden; die Phosphatinfusion w i r k t jedoch nicht übe r eine 
Steigerung der Kalziumausscheidung i n den U r i n , sie führ t vielmehr 
zur Ablagerung von Kalziumphosphat i m Knochengewebe, aber wahr­
scheinlich auch i n ex t raossären Geweben u n d Organen. Extiaossäie 
Kalzifizierangen (sog. metastatische Verkalkungen) wurden nach 
Phosphatinfusionsbehandlung der H y p e r k a l z ä m i e i n Niere, Lunge, 
Haut , Pankreas, Herzmuskel u n d Epikard beobachtet. Mehrere Todes­
fälle sind beschrieben worden. Sicher kann jedoch nicht entschieden 
werden, ob diese Verkalkungen ausschließlich auf die Phosphat­
behandlung zurückzuführen sind, oder ob sie nicht zumindest tei l­
weise schon vorher bestanden (185, 195). D ie Phosphatinfusions-
e) Therapie des primären Hyperparathyreoidismus 203 
behandlung ist jedenfalls eine sehr wirksame, aber gleichzeitig, ins­
besondere bei e ingeschränkter Nierenfunkt ion m i t Phosphatstau, eine 
risikoreiche Notfallmaßnahme. Diese sollte nur i n der lebensbedroh­
lichen hyperka lzämischen Krise angewandt werden, wenn die NaCl -
Infusionen nicht zu einer ausreichenden Senkung des Serumkalzium­
spiegels geführ t haben oder wenn die empfohlenen hohen Flüssigkeits­
mengen nicht toleriert werden. 
W i r verabreichen dann 1 Liter isotonen, sterilen Sörensen-Phosphat-
pufferpH 7,4: 
N a 2 H P Q 4 · 2 H 2 0 10,3 g 
Diese Menge entspricht etwa 2 g Phosphor und w i r d innerhalb von 
6 bis 8 Stunden i . v. infundiert . Wegen der Gefahr von metastatischen 
Verkalkungen sollte diese Behandlung nicht oft wiederholt werden; 
ihre W i r k u n g dauert i n der Regel 24 bis 48 Stunden, sie kann aber 
bis zu 10 Tagen anhalten (185). 
Nach der Infusionsbehandlung ist es möglich, eine orale Phosphat­
therapie anzusch l ießen (121, 195, 205); angeblich besteht bei dieser 
keine Gefahr von metastatischen Verkalkungen, was allerdings nicht 
unbestritten ist (117). M a n gibt eine Phosphatmenge, die 1 bis 2 g 
Phosphor pro Tag entspricht (z.B. Reducto®). Cave: gelegentlich 
Diarrhoen! Uber weitere Versuche, die H y p e r k a l z ä m i e durch Vermin­
derung der enteralen Kalziumabsorption mittels Zufuhr von 10 bis 
20 g Zellulose-Phosphat (252) oder 10 g Natriumphytat pro Tag (205, 
285) zu behandeln, l äß t sich noch kein abschl ießendes U r t e i l abgeben. 
Jedenfalls sind diese Medikamente nicht zur Notfalltherapie geeignet. 
— Große Hoffnungen hat man auf das Kalzitonin zur Behandlung der Hyper­
kalzämie gesetzt. Leider ist der hypokalzämische Effekt des Kalzitonins, 
welches die Urinkalziumausscheidung steigert, bei hohem Knochenumsatz 
den Knochenabbau bremst und den Einstrom von Kalzium in das unver-
kalkte Osteoid fördert (S. 148), zu gering (nur rund 10°/o des Serumausgangs­
wertes), als daß tierisches oder menschliches Kalzitonin eine entscheidende 
Rolle für die Behandlung der hyperkalzämischen Krise spielen könnte (95, 
152). Dies ist nicht ganz überraschend, da ja von vornherein damit gerechnet 
werden mußte , daß die endogene Kalzitoninsekretion infolge der Hyper­
kalzämie bereits erheblich gesteigert ist, so daß für einen zusätzlichen Effekt 
exogenen Kalzitonins nicht mehr viel Raum bliebe (324). — Ob der hypo-
K H 2 P 0 4 siccum 
N a Cl 
Aqua dest. 
1,2 g 
4,5 g 
ad 11 
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kalzämische Effekt des Glukagons für die Behandlung der Hyperkalzämie 
eine Rolle spielen wird, ist noch nicht abzusehen, aber wenig wahrschein­
lich, da Glukagon über eine Steigerung der endogenen Kalzitoninsekretion 
zu wirken scheint (63). 
— Auch Koitikoide hemmen die enterale Kalziumabsorption, wahr­
scheinlich als direkte Antagonisten des V i t a m i n D . Sie v e r k ü r z e n 
ferner die Plasmahalbwertszeit des V i t a m i n D . Kort ikoide werden seit 
längerer Zeit nicht nur zur Behandlung der H y p e r k a l z ä m i e bei V i t amin -
D-Intoxikat ion , sondern auch bei malignen Tumoren und Skeletmeta-
stasen eingesetzt. Sie sind dabei wahrscheinlich immer dann wirksam, 
wenn die Hype rka l zämie nicht auf einen P a r a t h o r m o n e x z e ß zurück­
z u f ü h r e n ist (S. 192): Dosierung 50 bis 100 mg Prednison pro Tag. 
— Das A u s m a ß des Kalziumabfalls bei Anwendung der extrakorporalen 
Dialyse zur Behandlung der akuten hype rka lzämischen Krise h ä n g t 
v o m Gehalt der Dialysierflüssigkeit an Kalziumionen ab. Unserer Er­
fahrung nach sind die Therapieerfolge hier nicht besser als m i t den 
beschriebenen einfacheren M a ß n a h m e n . 
Zusammenfassung: 
Zuerst muß durch ausreichende orale Flüssigkeitszufuhr (täglich 3 bis 4 1) 
und/oder durch intravenöse Na Cl-Verabreichung (tägl. 3 1 oder mehr) eine 
tägliche Urinausscheidung von mindestens 3 bis 41 gewährleistet werden. 
Führen diese Maßnahmen nicht zu einer Senkung des Serumkalziums unter 
15 mg°/o, dann erst infundieren wir Phosphat. 
Beim primären Hyperparathyreoidismus schließen wir sofort die Opera­
tion an. 
ß) Behandlung des chronischen Hyperparathyreoidismus 
— Parathyreoidektomie ( inkl . postoperative Betreuung) 
Die einzige kausale Behandlung des autonomen Hyperparathyreoidismus 
ist die operative Entfernung des zuviel Parathormon produzierenden Epi­
the lkörperchengewebes , selbst wenn das Serumkalzium nur geringgradig 
e r h ö h t ist. Allerdings sind i n letzter Zei t Bedenken gegen die k o m p r o m i ß ­
lose Parathyreoidektomie beim te r t i ä ren Hyperparathyreoidismus angemel­
det worden (S. 215). 
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Besteht zusätzl ich noch eine Indikation zur operativen Entfernung von 
Nierensteinen, dann sollte auf jeden Fall zuerst die Parathyreoidektomie 
durchgeführ t werden, w e i l bei umgekehrter Reihenfolge innerhalb weniger 
Tage sich erneut Nierensteine bi lden k ö n n e n . 
Eine piobatorische Exploration der Epithelkörperchen bei ungenügender 
Diagnostik ist abzulehnen (1,299). 
Die Parathyreoidektomie sollte von einem speziell erfahrenen Chirurgen 
und i n unmittelbarer Zusammenarbeit am Operationstisch m i t dem Endo-
krinologen und einem i n der Epi the lkörperchen- und Schi lddrüsenhis tologie 
besonders bewanderten Pathologen durchgeführ t werden. Das operative 
Vorgehen h ä n g t m i t v o n der Differenzierung der Epi the lkörperchen i m 
Schnellschnitt ab (51, 299). Diese Beurteilung ist v ie l schwieriger als man 
gemeinhin a n n i m m t (5). Tabelle 26 zeigt, welche Ep i the lkörperchenbefun­
de zu erwarten sind. 
M a n findet beim p r i m ä r e n Hyperparathyreoidismus (18, 140) näml i ch nur 
bei 83°/o der Fälle solitäre Adenome und bei dem Rest der Patienten ent­
weder multiple Adenome (4,3%) oder eine primäre Hyperplasie aller vier 
Epithelkörperchen (Tab. 26). Aus diesem Grunde müssen bei der Operation 
alle vier Epithelkörperchen dargestellt werden. Andernfalls kann es zu sog. 
Rezidiven kommen, wobei es sich i n Wirk l i chke i t u m belassenes autono­
mes hyperplastisches oder adenoma töse s Epi the lkörperchengewebe handelt 
(140). Kompliziert w i r d das Problem der Darstellung der Epi the lkörperchen 
noch dadurch, d a ß i m Normal fa l l zwar vier Epi the lkörperchen angelegt sind, 
i n A u s n a h m e f ä l l e n aber auch mehr oder weniger vorhanden sein k ö n n e n . 
Adenome können von sehr unterschiedlicher Größe (0,1 bis 50 g oder mehr) sein 
(31). In der Mehrzahl der Fälle findet man sie i n den unteren Epithelkörperchen. 
Sie können durch eine gelb- bis rotbraune Farbe vom Schilddrüsengewebe unter­
schieden sein. Liegt ein solitäres Epithelkörperchenadenom vor, so müssen einer­
seits die übrigen drei dargestellten Epithelkörperchen von normaler Größe sein 
und sollte andererseits außerhalb der Kapsel des entfernten Adenoms ein schma­
ler Saum normalen Epithelkörperchengewebes nachweisbar sein (31). Von den 
Zellformen des normalen Epithelkörperchens findet man die helle Hauptzelle am 
häufigsten in Epithelkörperchenadenomen wieder, während dunkle Hauptzellen 
und wasserhelle Zellen sowie oxyphile Zellen seltener beobachtet werden (31, 
334). 
Ein Epithelkörperchenkarzinom (51, 131, 140) ist nur i n 1,7% der Fälle (18) von 
primärem Hyperparathyreoidismus zu erwarten (Tab. 26). Die histologische 
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Diagnose ist schwierig. Da dieses Karzinom eine geringe Wachstumsgeschwindig­
keit hat, kann es angebracht sein, funktionell aktive Metastasen zu entfernen 
(51, 313). — Gelegentlich werden auch funktionell inaktive Epithelkörperchen­
karzinome beobachtet (31). 
Tab. 26: Befunde der Epithelköipeichen beim piimäien Hyperparathyreoidismus 
(nach RASMUSSEN , 18) 
Neoplasie Einzelnes Adenom 83 % 
Mehrere Adenome 4,3% 
Karzinom 1,7% 
Primäre Hyperplasie der vier Epithelkörperchen 11 % ? 
Der primäre Hyperparathyreoidismus kann auch durch eine Hyperplasie aller 
vier Epithelkörperchen (Tab. 26) bedingt sein. Bei der Operation ist die Hyper­
plasie vom Adenom nach Größe und Farbe der Epithelkörperchen häufig nicht 
zu unterscheiden. Das ist ein Hauptgrund, warum man verlangen muß , daß bei 
der Operation eines Patienten mi t primärem Hyperparathyreoidismus alle vier 
Epithelkörperchen dargestellt werden müssen. Ergibt die Schnellschnittunter­
suchung den Befund einer Epithelkörperchenhyperplasie, so kann man drei der 
hyperplastischen Epithelkörperchen entfernen und die Hälfte des vierten be­
lassen (51). Besser erscheint uns dabei jedoch wegen der Rezidivgefahr, alle vier 
primär hyperplastischen Epithelkörperchen total zu entfernen (26) und anschlie­
ßend mi t AT® oder Vitamin D zu substituieren (S. 172). 
Die Suche nach den vier Epithelkörperchen ist insbesondere dann eine erhebliche 
Geduldsprobe, wenn ektopische Epithelkörperchen vorliegen, was in etwa 10% 
der Fälle vorkommen soll (110,269). Da man nie ganz sicher sein kann, ob ein soli-
täres Adenom oder multiple Epithelkörperchenadenome vorliegen, werden zuerst 
die eutop am hinteren oberen und unteren Schilddrüsenpol gelegenen Epithel­
körperchen dargestellt. Findet man bei diesem Vorgehen nicht alle vier Epithel­
körperchen, so beginnt die Suche in der Halsregion bis hinauf zur Carotisgabel, 
im prävertebralen Raum und schließlich i m vorderen und hinteren Mediastinum 
(238). Adenome der unteren Epithelkörperchen lassen sich unter Umständen 
durch Verfolgung von Arterienästen der A. thyreoidea inferior i m vorderen oder 
hinteren Mediastinum finden. Erschwert ist die Suche bei Kropfpatienten und 
bei vorausgegangener erfolgloser Epithelkörperchensuche. Anlaß zu Verwechs­
lungen können auch ektopische Schilddrüsenadenome und vor allem Lymph­
knoten geben. Bei Kropfpatienten empfehlen wir eine subtotale Strumaresektion, 
da die Epithelkörperchenadenome manchmal auch intrathyreoidal gelegen sind. 
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Nach der Paiathyreoidektomie beobachtet man ein Absinken des Serum­
kalziumspiegels und einen Abfa l l der Phosphatausscheidung i m U r i n . Ob 
dabei eine Tetanie auftritt , h ä n g t nicht nur von dem erreichten Kalziumwert 
ab, sondern auch vom Gradienten des Kalziumabfalles, d. h. , eine Tetanie 
kann auch dann auftreten, wenn das Serumkalzium von hohen präopera t i ­
ven Werten schnell auf Normalwerte absinkt (S. 156). Für die supprimierten 
verbliebenen Epi the lkörperchen bedeutet die postoperative H y p o k a l z ä m i e 
den Reiz zur Wiederaufnahme der Parathormonsekretion. Es sollte deshalb 
der Serumkalziumspiegel nicht sofort nach der Operation durch V i t a m i n D 
und (oder) Kalz ium auf normale Werte gebracht werden, da sonst die rest­
lichen Epi the lkörperchen ihre Funkt ion nicht mehr aufnehmen und der 
Patient lebenslang substituiert werden m u ß , obwohl bei dem Eingriff ge­
n ü g e n d Epi the lkörperchengewebe belassen wurde. Die Entscheidung, ob bei 
der Operation nicht nur das Adenom, sondern auch die gesunden Epithel­
körperchen mitentfernt wurden, l äß t sich erst ungefähr 6 Wochen nach Para­
thyreoidektomie fällen. Liegt zu diesem Zei tpunkt immer noch eine Hypo­
k a l z ä m i e vor, dann darf und muß mit Vitamin D oder mit Dihydro­
tachysterin (AT 10®) und mit Kalzium substituiert werden (S. 172). 
D. Osteomalazie und Rachitis 
Unter Osteomalazie (Erwachsene) bzw. Rachitis (Kinder) versteht man eine 
„Knochenerweichung", die auf einer gestörten Mineralisation von normal 
gebildetem Osteoid bei unveränderter Skeletmasse beruht (Abb. 38). Die 
Ursache des Mineralisationsblocks ist in den meisten Fällen in einem Vit­
amin-D-Mangel bzw. in der unzureichenden Bildung seiner aktiven Meta­
boliten (S. 149), viel seltener in einem Tubulusdefekt (Hypophosphatämie/ 
Hyperphosphaturie, sog. Vitamin-D-Resistenz, Tab. 27) zu suchen. 
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Als Ursachen eines Vitamin-D-Mangels (Tab. 27) kommen M a n g e l e r n ä h ­
rung und mangelnde Bildung von V i t a m i n D 3 i n der Haut bei unzureichen­
der Sonneneinstrahlung (pigmentierte südländische Gastarbeiter, 109), so­
wie die verschiedenen Malabsorptionssyndrome (67, 149) i n Frage. Hierbei 
m u ß an die exkretorische Pankreasinsuffizienz, die Sprue, sowie an Z u ­
s tände nach Magenresektion (14, 119) oder Gallenwegserkrankungen ge­
dacht werden. Es überrascht nicht, d a ß bei mangelnder Zufuhr oder Ab-
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Tab. 27: Osteomalaziefoimen, Versuch einer Einteilung (nach H . G. HAAS, 7) 
Ohne primären Tubulusdefekt Mit primärem Tubulusdefekt 
sogenannte Vitamin-D-Resistenz 
Hypokalziurische Formen nach K Y L E Hyperkalziurische Formen nach K Y L E 
„Osteomalacia by nurture" „Osteomalacia by nature" 
nach D E N T nach D E N T 
1. Vitamin-D-Mangel 1. Familiär-hypophosphatämische 
a) exogen: Mangelernährung, Form (Phosphatdiabetes nach 
hohes Alter, FANCONI , Typ I und I I nach D E N T ) . 
zu wenig UV-Exposition 2. Bei renal-tubulärer Azidose 
(Südländer!) LIGHTWOOD-ALBRIGHT (Typ V und 
b) endogen: Malabsorptions- V I nach D E N T ) . 
syndrome bei: 3. Glukosurische Form (FANCONI-
— Darmkrankheiten, Sprue, Syndrom, Typ I I I und IV nach 
Lymphabflußstauungen, D E N T ) . 
nach Magen- oder a) Kongenitale Form mi t Hyper­
Darmresektionen. phosphaturie, Glukosurie und 
— Pankreasinsuffizienz: Aminoazidurie. 
Chron. Pankreatitis, b) Erworbene Form (ζ. B. nach 
Pankreaszysten, Tetrazyklinverabreichung). 
Operationen. 
— Leberaffektionen [nur 
schwere, langdauernde): 
Schwere Leberzirrhosen, 
langdauernder Verschluß-
ikterus. 
c) Mangelhafte Bildung von 
biologisch aktiven Meta­
boliten (ζ. B. 25-HCC). 
2. Echte Vitamin-D-Resistenz 
(extrem selten). 
a) Kongenitale, häufigere Form 
beim Kind. 
b) Erworbene Form beim Er­
wachsenen. 
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sorption der fett löslichen D-Vi tamine auch Kombinat ionen m i t Mangel­
z u s t ä n d e n anderer Vi tamine sowie gleichzeitig eine Perniziosa vorkommen. 
Tetanische Symptome werden dann beobachtet, wenn zugleich eine Hypo­
k a l z ä m i e besteht. Vor kurzem wurden auch Osteomalazien bei Behand­
lung m i t Ant ikonvu l s iva beschrieben: N u t r . Rev. 29, 38 (1971). 
Erst i n al ler jüngster Zei t w i r d diskutiert, ob es nicht Osteomalazien gibt, 
die weder auf eine verminderte Bildung noch auf eine reduzierte Absorption 
von V i t a m i n D , sondern vielmehr auf eine mangelhafte U m w a n d l u n g des 
Vitamin D i n seine biologisch aktiven Metaboliten zu rückzuführen sind 
(Vi t amin D und renale Osteodystrophie, S. 149 u n d 212). 
Die echte Vitamin-D-Resistenz (7) ist sehr selten (Tab. 27). 
Beschweiden und Befunde: Patienten m i t Osteomalazie klagen häufig über 
diffuse „ r h e u m a t i s c h e " Knochenschmerzen und Muske lschwäche . Früh­
symptom ist meist der Fuß- und Fersenschmerz, verbunden m i t Unsicher­
heit beim Gehen. Adduktorenschmerzen entstehen durch den Zug am 
Periost der Schambeinäs te . Später kommen Watschelgang und Skeletdefor-
mierungen (O-Beine, X-Beine, Kartenherzbecken, Glockenthorax) hinzu. 
Kreuzschmerzen lassen differentialdiagnostisch an eine Ischialgie denken. 
Röntgenologisch findet man die e r w ä h n t e n Ske le tve ränderungen , eine 
radiologische Osteoporose m i t „ schummer ige r " Struktur und vor allem 
(aber keineswegs i n jedem Fall) die pathognomonischen Pseudofrakturen 
(Milkman-Syndrom, Loosersche Umbauzonen, Abb. 35 a, b). Diese sind 
oft beidseitig u n d symmetrisch: Präd i lek t ionsor te sind m i t abnehmender 
Häufigkei t die Schambeinäs te , der laterale Skapularand, die Rippen, das 
Pfannendach, der Schenkelhals und das obere Dr i t t e l des Femurschaftes. 
Die histologischen Befunde am Knochen — Verbreiterung der Os t eo idsäume 
und fehlender Fluoreszenzstreifen bei der Tetrazyklinmarkierung, beides 
Folgen des „Minera l i sa t ionsb locks" — werden i m Anhang noch dargestellt 
(S. 239). 
Die diagnostisch wichtigsten Laboibefunde sind eine e r h ö h t e alkalische 
Phosphatase, niedrige Serumphosphorwerte, normale bis erniedrigte Serum­
kalziumwerte und eine verminderte Urinkalziumausscheidung. W i r d die 
Urinkalziumausscheidung dagegen e r h ö h t gefunden, dann m u ß man an die 
„hyperka lz iu r i schen" Osteomalazieformen, also diejenigen m i t einem pr i ­
m ä r e n Tubulusdefekt (Tab. 27) denken (sog. Vitamin-D-resistente Osteo­
malazie, S. 211). 
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Abb. 35a + b: Looser'sche Umbauzonen (Pfeil) und Kartenheizbecken bei 
Osteomalazie, (Ma., C , 46 J. Malabsorptionssyndrom nach Magenresektion, Be­
obachtung von PD Dr. P. BOTTERMANN , München). 
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Die Behandlung der Osteomalazie erfolgt m i t V i t a m i n D . Bei Mangeler­
n ä h r u n g bzw. exogenem Vi tamin-D-Mangel kann V i t a m i n D oral gegeben 
werden, bei Malabsorptionssyndromen ist die i n t r a m u s k u l ä r e In jekt ion 
erforderlich. U m die klinischen Symptome der Osteomalazie zu beseitigen, 
g e n ü g e n meist 2 X 15 m g V i t a m i n D i . m . i m Abstand von 3 bis 6 Wochen. 
Je nach Grundkrankhei t m u ß diese Behandlung u . U . i n rege lmäßigen , i n ­
dividuel l auszutestenden Intervallen wiederholt werden. Als Index für die 
Akt iv i t ä t des Krankheitsprozesses g i l t die alkalische Phosphatase und die 
Besserung des klinischen Bildes. Die Vitamin-D-Therapie kann durch orale 
Kalzium-Gaben zur Vermeidung einer Rekalzifizierungstetanie ergänzt 
werden. Bei dieser Vitamin-D-Behandlung (ebenso wie bei derjenigen der 
renalen Osteodystrophie und des Hypoparathyreoidismus) m u ß zusammen 
m i t der alkalischen Phosphatase der Serumkalziumwert laufend kont ro l l ie r t 
werden, damit eine Vitamin-D-Uberdosierung (S. 196) vermieden w i r d . 
2. Rachitis 
Die Ursachen der Rachitis sind die gleichen wie die der Osteomalazie. 
Das Kiankheitsbild ist i n einschlägigen Lehrbüchern der Kinderheilkunde 
ausführl ich dargestellt. Die klinischen Symptome sind: verzöger ter Fon­
tane l lensch luß , Kraniotabes (Frühdiagnose?), G r ü n h o l z f r a k t u r e n , Looser-
sche Umbauzonen, rachitischer Rosenkranz, H ü h n e r b r u s t , basi läre Impres­
sionen (175), Zahnschmelzdefekte, Adynamie, Froschbauch, Obstipation 
und Schreckhaftigkeit. 
Die Rachitis-Piophylaxe w i r d heute, sofern die Zuver läss igkei t der Eltern 
es erlaubt, lieber nicht mehr i n Form der Vi tamin-D-Stoß-Prophy laxe , son­
dern durch orale Verabreichung v o n 400 bis 500 I . E. pro Tag (184, 348) 
durchgeführt . 
3. Renal-tubuläre h y p o p h o s p h a t ä i n i s c h - h y p e r p h o s p h a t u r i s d i e 
Osteomalazie und Rachitis (sog. „Vitamin-D-Resistenz") 
Selten s ind die Fälle, bei denen die Osteomalazie bzw. Rachitis nicht auf 
einem Vi tamin-D-Mangel beruht. Hierbei ist die Phosphaturie als Folge 
der Verminderung der t u b u l ä r e n Phospha t rückreso rp t ion obligat. M a n faßt 
die Krankheitsbilder als „ i n b o r n errors of metabolism" auf (6,7). Fakultativ, 
je nach Syndrom, gesellt sich eine Glukosurie, Aminoazidurie , Hyperkal i -
urie, Hyperkalziurie oder eine S tö rung der Säureaussche idung h inzu . 
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Die Diffeientialdiagnose dieser Erkrankungen (Tab. 27) wurde kürz l ich 
ausführl ich dargestellt (6, 7,237). Z u ihnen g e h ö r e n : 
— der Phosphatdiabetes (verminderte tubu lä re Phospha t rückresorp t ion , 
H y p o p h o s p h a t ä m i e ) , 
— die r ena l - t ubu lä r en Azidosen u n d 
— das Fanconi-Syndrom (Gluko-Amino-Phosphatdiabetes). 
Die Vitamin-D-Resistenz ist nur relativ, sie kann m i t sehr hohen Dosen 
V i t a m i n D durchbrochen werden. I m Vordergrund der Therapie steht jedoch 
bei Erwachsenen die Verabreichung von Phosphat (täglich etwa 2 g Phos­
phor). 
E. Renale Osteodystrophie 
(Umfassende Ubersicht über die ganze Problematik: 
Divalent ion metabolism and osteodystrophy in chronic renal failure. Santa 
Barbara Conference, 18.11. 1968. Arch. Intern. Med. 224, Sept., Okt., Nov., Dez. 
1969) 
Untei ienalei Osteodystiophie veisteht man Skeletveränderungen, die 
dmch eine chronische Nieieninsuffizienz hervorgerufen werden. 
Klinisch stehen Knochenschmerzen i m Bereich des (weichen) Thorax, der 
Schambeinäs te u n d der Füße , sowie ein q u ä l e n d e r Juckreiz i m Vordergrund. 
Auffal lend ist der häufig beobachtete Watschelgang (s. Osteomalazie). Die 
röntgenologischen Ske l e tve rände rungen sind nicht einheit l ich: Einzeln u n d 
kombinier t findet man Bilder, die einer radiologischen Osteoporose (Tab. 30, 
Abb. 38), einer Osteomalazie, einer Osteoklastose und einer Osteosklerose 
zugeordnet werden k ö n n e n . Daneben lassen sich Weichteil- u n d Arter ien­
verkalkungen nachweisen. 
Die Pathogenese der renalen Osteodystrophie (12,71,148,209,221,251,280, 
290) ist nicht restlos geklär t . Als Arbeitshypothesen werden heute dis­
kut ie r t : 
1. Infolge der Niereninsuffizienz ist die U m w a n d l u n g v o n Vitamin D i n 
den akt iven Metabol i ten 25-Hydroxycholekalziferol (S. 149) gestör t , h i n z u 
k o m m t noch ein renaler Vitamin-D-Verlust . Insgesamt resultiert daraus 
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eine Mineralisationshemmung, eine Osteomalazie; die verminderte Kal­
ziumabsorption i m D a r m m i t entsprechender Hypokalzämie führ t man 
neuerdings auf das Fehlen eines weiteren, i n der Niere gebildeten Metabo­
l i t en des V i t a m i n D (244) zurück (1,25-HCC, S. 149). Als A n t w o r t auf die 
H y p o k a l z ä m i e w i r d dann vermehrt Parathormon sezerniert [sekundärer 
Hyperparathyreoidismus, Epi the lkörperchen-Hyperp las ie [251]), und da­
durch aus dem Skelet Kalz ium freigesetzt (Osteoklastose). Dieses Bereit­
stellen v o n Kalz ium reicht jedoch nicht immer aus, den Serumkalzium­
spiegel zu normalisieren, w e i l Parathormon nur i n Anwesenheit von V i t ­
amin D seine volle Wirksamkei t entfaltet. W i r d die osteomalazische Mine ­
ralisationshemmung t e m p o r ä r durchbrochen, dann kann es zur Osteo­
sklerose kommen. — Ein analoger s ekundä re r Hyperparathyreoidismus kann 
übr igens auch beim Malabsorptionssyndrom m i t endogenem Vi t amin -D-
Mangel (vgl. Osteomalazie, S. 207) auftreten. 
2. Der durch die Niereninsuffizienz verursachte Phosphatstau führ t zu 
einem entsprechenden Abfa l l des Serumkalziums. Folgen siehe unter 1. 
3. Eine Azidose als Ursache der Ske le tve rände rungen w i r d dagegen heute 
mehr und mehr angezweifelt, sie scheint aber für die negative Kalz ium­
bilanz m i t verantwortl ich zu sein. 
Insgesamt handelt es sich also bei der renalen Osteodystrophie u m ein 
multifaktorielles Geschehen, wobei den S tö rungen des Vitamin-D-Stoff-
wechsels und der gesteigerten Parathormonsekretion Hauptrol len zuzu­
kommen scheinen. Die gemessenen Serumparathormonspiegel über t reffen 
gelegentlich diejenigen bei E p i t h e l k ö r p e r c h e n a d e n o m e n wei t (58, 143, 251, 
275). 
Metastatische Verkalkungen (S. 200) k ö n n e n dann auftreten, w e n n das 
Kalzium-Phosphor-Produkt, i n mg°/o gerechnet, unge fäh r den Wer t von 
70 übersteigt . Allerdings lassen sich damit nicht alle Befunde e rk lä ren . 
Wahrscheinlich ist noch ein zusätzl icher „Gewebefak to r " i m Spiel. 
I m Vordergrund der therapeutischen B e m ü h u n g e n stehen der Versuch, den 
erniedrigten Serumkalziumspiegel anzuheben, u m dadurch die Parathor­
monsekretion zu reduzieren, u n d die Behandlung der „os teomalaz ischen 
Komponente". Einigkeit ü b e r die beste Therapieform besteht bisher nicht, 
wahrscheinlich deshalb, w e i l zuverlässige prospektive Studien fehlen. So 
w e i ß man zwar, daß bei einer Inulinolearanoe v o n weniger als 25 m l / m i n 
(289) bzw. einem Serumkreatinin übe r 2 mg°/o (167) m i t einer Kalziumab-
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so rp t ionss tö rung zu rechnen ist. Dennoch ist die Frage, ob man prophylak­
tisch beim Beginn einer chronischen Niereninsuffizienz (kompensierte 
Retention harnpflichtiger Substanzen) zur Vermeidung eines s e k u n d ä r e n 
Hyperparathyreoidismus A T 10® oder V i t a m i n D geben soll, bisher nicht 
befriedigend zu beantworten. 
Gegenwär t i g gehen w i r bei Patienten m i t chronischer Niereninsuffizienz 
fo lgende rmaßen vor: 
Bei Hypokalzämie u n d Hyperphosphatämie verabreichen w i r oral A I u -
miniumhydroxyd als Phosphathindei (ζ. B. Aludrox®, Tabl . oder Suspen­
sion, 5—10 g täglich zu den Mahlzei ten) . Vorsicht! Keine magnesiumhal-
tigen Präpa ra te verwenden: Gefahr der H y p e r m a g n e s i ä m i e . Der Serum­
phosphor sollte unter 5 mg°/o absinken und das Serumkalzium entsprechend 
ansteigen. 
Besteht jedoch trotz Ρoimal is ierungdes Serumphosphors die Hypokalzämie 
weiter, dann erst (zuvor bei Kalzium-Phosphor-Produkt über unge fäh r 70 
Gefahr metastatischer Verkalkungen!) verordnen w i r oral A T 10® oder 
V i t a m i n D . I n der Dosierung richten w i r uns dabei ausschließlich nach dem 
Serumkalzium. Allgemeine Faustregeln für die Vitamin-D-Dosierung sind 
u . E. nicht angebracht, we i l die Vi tamin-D-Menge auch hier ind iv idue l l 
a n g e p a ß t werden m u ß . Anderenfalls besteht die Gefahr einer Hyperka lzä ­
mie bzw. von metastatischen Verkalkungen. 
Weisen Knochenschmerzen (Innenseite der Oberschenkel!), weicher Thorax 
u n d eine persistierende hohe alkalische Phosphatase auf eine Osteomalazie 
h i n , dann lassen w i r i n einem Abstand von 6 Wochen 15 mg Vitamin D i . m . 
inj izieren (S. 211). 
Ka lz ium u n d Phosphor i m Serum m ü s s e n bei chronischer Niereninsuffi­
zienz laufend übe rwach t werden, u n d zwar nicht nur wie e r w ä h n t , zur 
Kontrol le einer Vitamin-D-Therapie, sondern auch, u m rechtzeitig einen 
persistierenden teitiäien Hypeipaiathyieoidismus (206) zu erfassen (S. 173) 
u n d gegebenenfalls die hyperplastischen, jetzt jedoch autonom sezernieren-
den Epi the lkörperchen operativ entfernen zu k ö n n e n . Ein dringender Ver­
dacht auf einen ter t iä ren Hyperparathyreoidismus besteht dann, wenn eine 
persistierende Hypeikalzämie festgestellt w i r d , was beim s e k u n d ä r e n „regu­
la t iven" Hyperparathyreoidismus nie der Fall ist. Dieser Verdacht erhebt 
sich aber auch, wenn trotz H y p e r p h o s p h a t ä m i e der Serumkalziumspiegel 
nicht entsprechend tief, sondern normal ist. Hierbei empfehlen w i r auf 
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jeden Fall, einen Phosphatbinder zu verordnen, u m dadurch den Serum­
phosphatspiegel zu senken und eine eventuelle H y p e r k a l z ä m i e zu „demas ­
kieren" (S. 187). 
Die Frage der Paiathyieoidektomie be im te r t iä ren Hyperparathyreoidismus 
ist heute wieder umstri t ten. Auch w i r sind m i t der Entfernung der Epithel­
körperchen hier eher zu rückha l t end . Es hat sich näml i ch gezeigt, daß eine 
H y p e r k a l z ä m i e sich unter Dauerdialyse gelegentlich und nach Nierentrans­
plantat ion häuf ig wieder zurückb i lde t (5). 
F. Osteoporosen und weitere Knochenstoffwechsel­
krankheiten 
1. Osteoporosen 
a) Definition und Pathophysiologie der Osteoporosen 
Untei Osteoporose im engeren Sinn versteht man ein Defizit an Knochen­
masse bei qualitativ unveränderter Substanz (Abb. 38, 42). Die Reduktion 
der Skeletmenge geht mit einer erhöhten Knochenbrüchigkeit einher, 
welche die Osteoporose zu einer klinisch so bedeutsamen Erkrankung 
macht. 
Ob die Neigung zu Frakturen allein durch die Verminderung der Skelet-
substanz ausreichend erk lär t werden kann, ist noch nicht gek lä r t : es wurde 
vermutet, d a ß die Bruchfestigkeit des Knochens mögl icherweise auch noch 
durch gewisse qualitative V e r ä n d e r u n g e n der Grundsubstanz, des Kollagens 
und der Kristallstruktur reduziert ist (101,204). 
Bei visueller Beurteilung ist auf Röntgen-Auf η ahmen bei ca. 3 0 % der 
Frauen i n der Menopause u n d bei 15% der über 70jähr igen M ä n n e r eine 
„Os teoporose" zu erkennen. Da die Osteoporose röntgenologisch bei Frauen 
etwa 5 bis 10 Jahre nach Beginn der Menopause nachweisbar w i r d , hat man 
ursprüngl ich die Ursache der Osteoporose ausschließlich i n dem Fortfall 
der Ovaria l funkt ion gesucht. M a n w e i ß aber heute, daß eine Osteoporose 
erst nach Verlust von 30 bis 5 0 % der Skeletmasse röntgenologisch darstell­
bar w i r d . Das weist darauf h i n , d a ß die Verminderung der Skeletmasse 
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Physiologische Osteoporose: synchron auftretend (besser: Altersatrophie). Patho­
logische Osteoporose: zentrifugal fortschreitend. Aus KROKOWSKI (200). 
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schon vor der Menopause beginnen m u ß . Messungen der Knochendichte 
m i t den verschiedensten Methoden haben ergeben, d a ß die Skeletmasse i m 
Laufe des Lebens z u n i m m t und bei Frauen u m das 30., bei M ä n n e r n u m das 
45. bis 50. Lebensjahr das M a x i m u m erreicht. Danach beginnt ein physio-
logischei A l t e rungsprozeß , der zu einem lebenslangen kontinuierl ichen 
Nettoverlust von Knochenmasse führt . M ä n n e r verlieren i n 10 Jahren etwa 
5°/o ihrer Knochenmasse, Frauen etwa 10°/o. Dieser Prozeß führ t zu der 
sog. physiologischen Osteoporose oder besser zur physiologischen Alters-
atiophie (101, 208, 246, 291). Neben diesen Alterungsvorgang t r i t t wahr­
scheinlich noch eine S tö rung des hormonel len Zusammenspiels: Nach Be­
ginn der Menopause fällt ein Züg le r der os teoklas tä ren Knochenresorption, 
die Ös t rogene , aus und das Parathormon bekommt das Ubergewicht (174, 
213). 
Der physiologische Verlust von Knochenmasse betrifft die verschiedenen 
Skeletanteile a n n ä h e r n d g le ichmäßig (Abb. 36). I m Gegensatz dazu be­
ginnt die pathologische Osteoporose wahrscheinlich i m Bereich des Körper-
stammes; diese befällt also Wirbe l säu le u n d Becken zuerst und breitet sich 
zentrifugal aus (200). Es ist wichtig, zwischen (physiologischer) Altersatro­
phie des Knochens und der (eigentlichen pathologischen) Osteoporose zu 
unterscheiden, auch wenn die bisher übl ichen Routine-Untersuchungs­
techniken (S. 221 ff. u n d S. 231 ff.) diese Differenzierung i m Einzelfall oft 
noch nicht erlauben. 
Der Verlust an Skeletsubstanz verläuft mögl icherweise i n Schüben. Einzelne 
Knochenbä lkchen , z .B . Wirbelspongiosa, werden dabei abgebaut. Die daraus 
resultierende u n g e w ö h n l i c h e Zug- u n d Druckbeanspruchung der Resttra­
bekel induziert über einen noch nicht genau bekannten Mechanismus — 
elektrische Potentiale? — einen gesteigerten Knochenanbau (291) und damit 
eine Verdickung der verbliebenen Knochenbä lkchen ( „hype r t rophe Kno­
chenatrophie", S. 240). T r i t t jedoch diese kompensatorische Reaktion unzu­
reichend oder gar nicht auf, dann verläuft der Knochenabbau unbehindert 
weiter (291). Als Folge davon ist dann nicht nur die Knochendichte der 
Spongiosa vermindert, sondern m a n findet histologisch vor al lem d ü n n e , 
nicht tragfähige Trabekel m i t einem geringen Durchmesser. Dieser patho­
logische Prozeß führ t dann zur kl inisch manifesten Osteoporose. 
Die (pathologische) Osteoporose ist somit charakterisiert als eine Reduk­
tion von Skeletmasse, die über die Knochenatrophie der entsprechenden 
Alters- und Geschlechtsgruppe hinausgeht (Tab. 28). 
218 F. Osteoporosen und weitere Knochenstoffwechselkrankheiten 
Tab. 28: Moiphometiische Daten über Struktur und Unibau in der zentralen 
Beckenkammspongiosa bei 26 senilen Osteoporosen und 38 Normalindividuen 
dergleichen Altersgruppe*. Mittelwerte (± Standardabweichung) 
Senile 
Normalkollektiv Osteoporosen 
Strukturwerte: 
Volumetrische Dichte V v / % ) 18,4 (4,16) 14,6 (3,46) 
Spezifische Oberfläche 17,3 (3,31) 20,9 (3,37) 
(S/V, mmVmm 3 ) 
Knochenresorption: 
Howshipsche Lakunen total (HT, %>) 
H. L. mi t Osteoklast (HO, °/o) 
Osteoklastenindex (Ol) 
Knochenanbau: 
Osteoidsäume (OS, °/o) 
Osteoblastenbelag (OB, °/o) 
* Nach SCHENK und M E R Z (291) 
7,8 (3,45) 8,5 (3,57) 
0,6 (0,47) 0,5 (0,41) 
2,7 (2,17) 2,5 (2,16) 
18,9 (11,7) 12,7 (6,82) 
4,3 (3,43) 1,5 (1,47) 
Es liegt also der „pa tho log i schen" Osteoporose ein M i ß v e r h ä l t n i s von Kno­
chenanbau u n d -abbau zugrunde, sei es, d a ß bei normalem Knochenanbau 
der physiologische Abbau gesteigert oder daß bei normalem Abbau der 
kompensatorische Anbau vermindert ist (208). Ohne daß i m Einzelfall 
jeweils geklär t ist, welche dieser beiden Mögl i chke i t en überwieg t , seien 
folgende praktisch wichtige Ursachen der (pathologischen) Osteoporose, 
welche also über die physiologische Altersatrophie des Knochens hinaus­
geht, herausgestellt (89,101,111,202,204,243,272): 
Kalziummangel durch 
Feh l e rnäh rung , 
verminderte intestinale Absorption, 
renalen Verlust. 
S tö rung des hormonellen Gleichgewichtes durch 
Ausfall der Sexualhormone, 
Uberwiegen der Glukokor t ikoide (Cushing Syndrom u n d 
Kortikoidosteoporose). 
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Mangelnde körper l iche Akt iv i tä t , Immobil is ierung. 
Erkrankungen des rheumatischen Formenkreises, ζ. B. chronische Poly­
arthritis. 
Bei Jugendlichen gar nicht selten idiopathisch (sog. „ Juven i l e Osteo­
porose"). 
Ob diese möglichen Ursachen einer Verminderung der Skeletsubstanz, 
einzeln oder kombiniert, im Einzelfall zu einer (pathologischen) Osteopo­
rose führen, hängt von der Ausgangsmenge der Knochenmasse, d. h. vom 
Geschlecht und Lebensalter und von dem Ausmaß der kompensatorischen 
Gegenregulation ab. 
b) Klinik der Osteoporose 
Patienten kommen bei Osteoporose i m allgemeinen dann zum Arzt , wenn 
sie Schmerzen haben. M i t der Abnahme der Knochenmasse der Wirbe l ­
säule treten Infraktionen und Kompressionsfrakturen der Wi rbe lkö rpe r 
auf, das Resultat sind Fisch- u n d Keilwirbel. Als Folge davon k o m m t es zur 
Abnahme der gesamten Körperlänge, zur Vers t ä rkung der physiologischen 
Kyphose der Brus twirbe lsäule (Lungenemphysem!) u n d zur Lordose der 
Lendenwi rbe l säu le (Abb. 37). I n schweren Fäl len b e r ü h r e n wegen der 
H ö h e n m i n d e r u n g der Wirbe l säu le die Rippenbogen schließlich den Becken­
rand. 
Praktisch wichtig ist also, daß bei allen älteren Patienten mit verstärkter 
Kyphose der Brustwirbelsäule, verstärkter Lordose der Lendenwirbelsäule, 
eventueller zusätzlicher Kyphoskoliose und äußerlich sichtbaren gürtelför­
migen Hautfalten allein auf Grund des klinischen Aspektes eine Osteo­
porose zu vermuten ist. Diese muß dann röntgenologisch und durch weitere 
Untersuchungen (S. 221) gesichert werden. 
Die Osteoporose per se ruft keine Schmerzen hervor: 
Akute Schmerzen treten beim Patienten m i t Osteoporose aber bei Fraktu­
ren auf. Subkapitale Humemsfrakturen, die klassischen Ulna-, Radius- und 
Oberschenkelhalsbrüche und Rippenfrakturen, letztere besonders bei Bron-
chit ikern und Asthmatikern, werden am häufigsten als Komplikat ionen 
einer Osteoporose beobachtet. Ferner werden akute Rückenschmerzen durch 
Wirbelfrakturen hervorgerufen, welche nicht immer röntgenologisch nach-
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weisbar sind; Ursachen des Schmerzes sind dabei der begleitende Muskel­
hartspann und subperiostale H ä m a t o m e . Letztere k ö n n e n i m Retroperi-
tonealraum auftreten und f ü h r e n dann u . U . zu einem transitorischen para­
lytischen Ileus. Querschnittssymptome auf Grund von osteoporotischen 
Wirbelfrakturen sind dagegen so selten, d a ß bei diesen neurologischen Aus-
Abb. 37: Verbesserung der Körperhaltung bei Osteoporose der Wirbelsäule 
(links) durch Ausnützung der Ballonfunktion des Abdomens (rechts), aus D A M ­
BACHER u . Mitarb. (101). 
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fällen die Regel gelten darf: keine Osteoporose, sondern Tumor (Plasmo­
zytom, Karzinom-Metastasen). Differentialdiagnostisch ist bei radiku-
lä ren oder nach caudal ausstrahlenden Schmerzen der Bandscheibenvorfall 
m i t Ischialgie durch eine genaue neurologische und neurophysiologische 
Untersuchung (Elektromyogramm) auszuschl ießen . Es g i l t dann, rasch zu 
k lä ren , ob z.B. wegen Paresen oder B l a s e n e n t l e e r u n g s s t ö r u n g e n eine neuro­
chirurgische Behandlung angezeigt ist, oder ob das Ischiassyndrom durch 
konservative M a ß n a h m e n behandelt werden kann. 
Chionische Schmelzen bei Osteoporose haben mehrere Ursachen. Die Be­
schwerden sind Sekundär fo lgen der beschriebenen Frakturen oder kleinerer 
Deckp la t t ene inbrüche oder des a l lmäh l i chen Zusammensinterns von W i r ­
be lkörpern . Die vielfäl t igen osteoporotischen Wi rbe lkö rpe rde fo rmie rungen 
führen zu Fehlbelastungen einzelner Wirbelsäulenabschnitte. Besonders 
häufig findet man eine Hyperlordose der L e n d e n w i r b e l s ä u l e m i t Uberbe­
lastung der lumbosakralen Bewegungssegmente u n d s e k u n d ä r e n Arthrosen 
der kleinen Wirbelgelenke. Gelegentlich werden auch eine Pseudospondy-
lolisthesis und interspinale Gelenkbildungen zwischen den Dornfo r t sä t zen 
m i t arthrotischer Reaktion (sog. kissing spines oder Baastrup-Syndrom) be­
obachtet. Die gleichzeitige Hyperkyphose der Brus twirbelsäule führ t dazu, 
daß der ganze Schul tergürtel sozusagen an der Halswirbe lsäu le h ä n g t (Abb. 
37). Hierdurch k o m m t es zu Schmerzen i m Bereich des Muskel- und Band­
apparates der Schulter-Hals-Region. 
c) Diagnose der Osteoporose, Differentialdiagnose der Osteopathien mit 
verminderter röntgenologischer Schattendichte 
Der auf Grund der Anamnese u n d der klinischen Untersuchung entstandene 
Verdacht auf eine Osteoporose w i r d zunächs t röntgenologisch abgeklär t . Die 
röntgenologischen Hauptbefunde sind i n Tabelle 29 z u s a m m e n g e f a ß t . D ie 
Tab. 29: Röntgenbefunde bei Osteoporose 
Verminderte Schattendichte vor allem des Stammskelets 
Deckplatteneinbrüche (DD. — „Schmorische Knötchen") 
Fischwirbel (Höhenverlust medial > lateral) 
Keilwirbel (Kompressionsfraktur) 
Pathologische Frakturen (Rippen, Schenkelhals etc.) 
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verschiedenen röntgenologischen Zeichen k ö n n e n bei ein u n d demselben 
Patienten vorkommen, obligat ist lediglich die verminderte Schattendichte. 
A u f die Bedeutung der rön tgenologischen Densitometrie sei hingewiesen 
(S. 234). 
Z u r A b k l ä r u n g einer Osteoporose reichen R ö n t g e n a u f n a h m e n der Wirbe l ­
säule a l le in i m allgemeinen nicht aus (S. 232). Zusä tz l i che Aufnahmen des 
Schädels, des Beckens m i t den oberen D r i t t e l n der Femora, beider H ä n d e 
u n d u . U . des Calcaneus erlauben es, andere Knochenerkrankungen m i t 
verminderter röntgenologischer Schattendichte differentialdiagnostisch ab­
zugrenzen (Tab. 30). 
Tab. 30: Differentialdiagnose der Osteopathien mit verminderter röntgenologi­
scher Schattendichte, sog. „radiologische Osteoporose" 
(Physiologische) Altersatrophie 
(Pathologische) Osteoporose 
(ζ. B. bei Malabsorption, Hyperkalziurie, Steroidtherapie, Cushing-
Syndrom, Immobilisierung, Polyarthritis, häufig bes. bei Jugend­
lichen idiopathisch) 
Osteomalazie 
Skeletkarzinose und Plasmozytom 
Skeletbeteiligung bei Hyperparathyreoidismus, Hyperthyreose, Diabetes mellitus 
Ergeben klinische u n d röntgenologische Befunde (169) Anhal tspunkte für 
eine Knochenatrophie, dann m ü s s e n zur weiteren differentialdiagnostischen 
Abklärung (Tab. 30, Abb. 38) die bereits e r w ä h n t e n Stoffwechselunter­
suchungen (S. 183 ff.) durchgeführ t werden. Insbesondere sind erforderlich: 
— Serumkalzium und -phosphor, 
— alkalische Phosphatase, 
— Urinkalziumausscheidung, 
— u . U . Bestimmung der Skeletkalziumretention. 
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Abb. 38: Diffeientialdiagnose der „ladiologischen Osteoporose" nach N O R D I N 
und K Y L E aus HAAS (7). 
Die Rechtecke repräsentieren die Gesamtskeletmasse, die schraffierten Flächen 
veranschaulichen den Mineralanteil, a) Normaler Knochen, bei dem etwas mehr 
als die Hälfte Mineralanteil ist; b) Osteoporose mi t Reduktion der Gesamt­
skeletmasse; c) Osteomalazie mi t normaler Knochenmasse, aber stark vermin­
dertem Mineralanteil; d) Kombination von Osteoporose und Osteomalazie,-
e) normale Skeletmasse und Mineralisation, aber mi t großen, makroskopisch 
sichtbaren Knochendefekten (ζ. B. Knochenmetastasen, Plasmozytom); f) nor­
male Knochenmasse und Mineralisation mi t mikroskopisch kleinen Defekten 
(ζ. B. Osteoklastose). 
Erst wenn diese Untersuchungen keine eindeutige Klä rung bringen, ist u . E. 
eine Knochenbiopsie (74, 208) indiz ier t (S. 236 ff .) .* 
Bei der Diagnostik der Osteoporose erlauben Laboratoriumsbefunde vor 
allem ein U r t e i l über die Aktivität des Osteoporoseprozesses. Die Osteo­
porose verläuft wahrscheinlich i n Schüben. E in solcher akuter Schub einer 
Osteoporose ist durch eine e r h ö h t e Urinkalzium- und Hydroxypro l in -
ausscheidung und durch eine e r h ö h t e alkalische Phosphatase (gesteigerter 
kompensatorischer Knochenanbau) gekennzeichnet (high turnover osteo­
porosis). Dabei ist die alkalische Phosphatase allerdings meist nur mäßig 
e rhöh t , w ä h r e n d Skeletmetastasen u n d Osteomalazie, vor al lem aber der 
Morbus Paget (S. 228) u n d andererseits Gallengangsobstruktionen zu stark 
e r h ö h t e n Werten der alkalischen Phosphatase i m Serum führen . Differen­
tialdiagnostische Probleme bestehen besonders bei malignen Tumoren , 
die sowohl i n das Skelet, als auch i n den Bereich der Gallenwege metasta-
* Differentialdiagnostisch kommt auch die Spätform der Osteogenesis imper­
fecta i n Betracht. Hier findet man eine schwere Osteoporose jüngerer Erwach­
sener und zahlreiche Frakturen sowie schwere Skeletdeformierungen, blaue 
Skleren, Überstreckbarkeit der Gelenke und Schwerhörigkeit (212, 310). Die 
Serumkalziumwerte sind bei dieser seltenen Erbkrankheit normal. 
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sieren (93). Die Abgrenzung von alkalischer Knochenphosphatase u n d 
Leberphosphatase ist immer noch nicht befriedigend, wenn auch bei Gallen­
wegsobstruktion m i t e r h ö h t e r alkalischer Phosphatase meist eine ver­
mehrte Leucinaminopeptidaseaktivität i m Serum (S. 188) gefunden w i r d 
(54, 323). — Eine Hyperkalzämie bei röntgenologischer Osteoporose macht 
dagegen die Suche nach einem Hyperparathyreoidismus, nach Skeletmeta-
stasen usw. (Tab. 24 u n d 30) erforderlich. Die physiologische Altersatro­
phie selbst zeigt ja normale Kalz ium- u n d Phosphorwerte i m Serum. 
d) Therapie der Osteoporose 
a) Behandlung von akuten Schmerzen 
Für die Prognose der Osteoporose ist es entscheidend, Patienten m i t Frak­
turen möglichst schnell wieder zu mobilisieren, dami t eine zusätz l iche 
Immobilisations-Osteoporose u n d Muskelatrophie vermieden werden. Frak­
turen der Extremitäten sollten daher am besten so versorgt werden, d a ß die 
Patienten ihre gewohnte Ak t iv i t ä t beibehalten k ö n n e n . Patienten m i t 
Wirbelbrüchen dür fen nur so lange Bettruhe einhalten, bis der akute 
Schmerz abgeklungen ist. Die Gefahr einer Querschnittssymptomatik bei 
Mobi l is ierung w i r d meist wei t überschätz t . 
Auch bei schwereren osteoporotischen Wirbelfrakturen w i r d innerhalb v o n 
2—3 Wochen eine weitgehende Linderung des akuten Schmerzes durch 
richtige Lagerung erreicht, n ä m l i c h auf flacher, harter Unterlage m i t einer 
weichen Obermatratze (Druckstellen). Zusä tz l iche Schmerzmittel und 
Muskelrelaxantien sind i n i t i a l indizier t , u m dem Kranken die aktive Be­
wegung zu erleichtern. Kann ein Patient ζ. B. wegen einer Herzinsuffizienz 
nicht flach liegen, so m u ß das Oberteil des Bettes i n der Weise schräggestell t 
werden, d a ß der Drehpunkt unter dem Becken des Patienten u n d nicht i n 
H ö h e des thoraco-lumbalen Uberganges liegt (Abb. 39). Aktive Übungen 
der Muskulatur sollten unter Vermeidung jeglichen Schmerzes v o n Anfang 
an durchgeführ t werden. Dadurch w i r d einerseits die verspannte Musku ­
latur entspannt, andererseits der Muskelatrophie entgegengewirkt. W e n n 
die Patienten soweit schmerzfrei sind, d a ß sie wieder aufstehen k ö n n e n , so 
m u ß ihnen gezeigt werden, wie sie aus dem Bett steigen u n d wie sie sich 
wieder hinlegen sollen: zuerst auf die Seite rol len, dann i n Seitenlage die 
Beine aus dem Bett nehmen u n d dann se i twär t s den Oberkö rpe r heben 
(Abb. 40). 
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Abb. 39: Lagerung bei akutem Osteoporoseschmerz der Wirbelsäule, wenn eine 
flache Lagerung nicht möglich ist, aus DAMBACHER U . Mitarb. (101). 
Abb. 40: Aufstehen aus dem Bett bei Osteoporose der Wirbelsäule, aus D A M ­
BACHER u . Mitarb. (101). 
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Praktisch wichtig ist also, bei akuten Schmerzen eines Patienten mit Osteo­
porose, welche meist auf Frakturen von Wirbelkörpern zurückzuführen 
sind, eine zielbewußte physikalische Therapie zu betreiben. Dabei kommt 
es auf Schmerzbekämpfung, sachgemäße Lagerung, Früh-Mobilisierung und 
aktives Muskeltiaining an (101). 
ß) Behandlung von chronischen Schmerzen bei Osteoporose* 
Die chronischen Schmerzen des Patienten m i t Osteoporose haben meist 
mehrere Ursachen (S. 221). Auch hier sind die physikalisch-therapeutischen 
M a ß n a h m e n praktisch von größ te r Wichtigkei t . 
M a n strebt zunächs t eine Besserung der Körpe rha l t ung an. Das erfordert 
zwar mehr zeitlichen Aufwand, hat aber auch i m allgemeinen mehr Erfolg 
als die alleinige Verabreichung v o n Schmerzmitteln. U m dem Patienten die 
aktive Mitarbe i t zu ermögl ichen, w i r d i h m zuerst seine eigene Fehlhaltung 
und die angestrebte Korrektur m i t Hi l fe eines Wandspiegels und m i t einem 
Wi rbe l s äu l enmode l l er läuter t . Es k o m m t darauf an, die fehlbelastete W i r ­
belsäule (BWS-Kyphose, LWS-Lordose) akt iv zu entlasten (Rückendisziplin). 
So hat man dem Patienten ζ. B. zu erk lären , d a ß er be im Bücken i n die Knie 
gehen und beim Sitzen or thopädisch empfohlene S tüh le benutzen soll. Vor 
allem aber ist es wichtig, die „Ballonfunktion des Abdomens" als „Stütz­
organ" einzusetzen (Abb. 37). M a n m u ß dem Patienten zeigen, wie das 
Becken nach vorn hochgenommen u n d durch Anspannung der gesamten 
Rumpfmuskulatur der Körper besser aufgerichtet werden kann. Hierdurch 
werden Lenden- und Halswi rbe l säu le entlastet: erstere durch Abflachung 
der Lordose, letztere durch besseres A b s t ü t z e n des Schul tergürtels auf den 
Thorax, welcher dann durch den intraabdominalen Druck wieder getragen 
wi rd . Einzig und allein i n dieser Wiederherstellung der Bal lonfunkt ion des 
Abdomens liegt auch die Aufgabe eines Stützkorsetts (101). Dieses m u ß die­
sen Anforderungen entsprechen, ind iv idue l l angepaß t , bequem tragbar, 
leicht waschbar u n d nicht zu schwer sein. Erst dann w i r d es v o n den 
Patienten auch getragen u n d w i r k t der At rophie v o n Muskula tu r u n d 
Skelet entgegen, indem es die Mobilität des Patienten fördert. 
* Herrn Dr. U . STEIGER , rheumatologischer Konsiliarius, Bürgerspital Basel, dan­
ken wir für die Diskussion dieses Abschnittes. 
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Eine weitere Aufgabe der physikalischen Therapie ist es, durch aktive Übun­
gen die gesamte Rumpfmuskulatur zu kräf t igen u n d die Muskelverspan­
nungen zu lösen. Bei der empfohlenen physikalischen Therapie ist es ganz 
entscheidend, die Mitaibeit des Patienten zu erreichen. 
γ) M e d i k a m e n t ö s e Behandlung der Osteoporose 
Die bisher übl iche m e d i k a m e n t ö s e Therapie m i t V i t a m i n D , Kalz ium oder 
Sexualhormonen ist unbefriedigend: Vitamin D ist nur indiziert , wenn 
neben einer Osteoporose eine Osteomalazie besteht. — Der Nachweis, d a ß 
Anabolika (13, 16, 211) zu einer Ve r s t ä rkung des kompensatorischen Kno­
chenanbaues und damit zu einer Verlangsamung des Verlustes v o n Skelet­
masse oder sogar zu einem Wiedergewinn von Knochensubstanz führen 
k ö n n e n , ist nicht erbracht. Das g i l t auch für die Zusatztherapie m i t anabolen 
Steroiden bei Kortikoid-Behandlung (222). Allerdings werden Anabol ika 
gelegentlich m i t Erfolg zur Bekämpfung des Muskelhartspanns bei Osteo­
porose eingesetzt. Die Nebenwirkungen der Anabolika (ζ. B. Stimme bei 
Frauen; 293) seien i n diesem Zusammenhang nicht u n e r w ä h n t . Eine hoch­
dosierte oiale Kalziumtheiapie ist nur angebracht, wenn ein Kalziummangel 
(S. 222) nachweisbar ist. 
Kalz ium u n d Sexualhormone (Anabolika oder Östrogene) füh ren zwar bei 
der Altersatrophie des Knochens vorübergehend zu einer positiven Kalzium­
bilanz. Es ist aber bei Langzeit-Behandlung m i t diesen Substanzen bis 
jetzt noch nie eine Verhinderung der Knochenatrophie ü b e r z e u g e n d be­
wiesen worden (S. 234). Ausdrückl ich sei allerdings betont, d a ß bei einem 
nachgewiesenen Hypogonadismus insbesondere jugendliche! Patienten 
(Teil II) eine lebenslange Substitutionsbehandlung m i t Sexualhormonen 
zur Vermeidung einer f rühze i t igen Osteoporose erforderlich ist. 
Z u r Zei t werden mehrere neue Wege der m e d i k a m e n t ö s e n Therapie der 
Osteoporose erprobt (97): Pyrophosphate und Phosphonate k ö n n e n i m Tier­
versuch den durch Parathormon verursachten Knochenabbau verhindern 
(101).Fluorid i n hohen Dosen (z.B. 100mg Na t r iumf luo r id t äg l i ch ) ,mona te -
oder jahrelang gegeben, führ t zu einer Verbreiterung der vorhandenen Kno-
chenbä lkchen (57, 207, 278). Diese z u m T e i l seit Jahren (22, 57, 278) als 
experimentelle Therapie durchgeführ te Behandlung erbrachte somit zwar 
ermutigende erste Ergebnisse. Eine allgemeine Empfehlung der Fluorid-
Behandlung m u ß jedoch noch unterbleiben, da die Nebenwirkungen u n d 
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der Wirkungsmechanismus noch nicht geklär t sind. Der Forderung nach 
einer (allerdings vie l niedriger dosierten) Fluorid-Prophylaxe der Katies 
kann man sich heute dagegen nur ansch l i eßen (179). Auch über die Kalzi-
tonin-Langzeitbehandlung kann noch kein endgül t iges U r t e i l abgegeben 
werden (82, 98, 99, 156). Es scheint jedoch, d a ß bei den eher seltenen Fällen 
von Osteoporose m i t hohem Knochenumsatz eine positive Kalziumbilanz 
zu erreichen ist, da hier der ossäre „ K a l z i u m - r e t i n i e r e n d e " Effekt des 
Kalzitonins den renalen ü b e r w i e g t (S. 147). 
Die Therapie der Osteoporose m i t Wachstumshormon und m i t alkalisieien-
den Substanzen (97) befindet sich noch i m Stadium experimenteller For­
schung. 
2. Osteosklerosen 
Die Albeis-Schönbeigsche Maimoiknochenkrankheit (Osteopetiose) ist 
eine seltene, rezessiv erbliche Erkrankung. Sie ist durch u n g e n ü g e n d e Osteo­
klasten u n d damit durch verminderten Knochenabbau charakterisiert. Dar­
aus resultieren röntgenologisch dichte Knochen u n d eine positive Kalz ium­
bilanz. Die klinischen Zeichen sind Skeletdeformierungen, Frakturneigung, 
Kleinwuchs, A n ä m i e , Thrombopenie und ex t r amedu l l ä r e Blutbi ldung (He-
patosplenomegalie). Die Semmkalziumwerte sind normal , die saure Serum-
phosphatase soll e r h ö h t sein (92). 
Eine Osteosklerose, d. h . eine röntgenologisch vermehrte Schattendichte des 
Knochens kann beobachtet werden bei Hypoparathyreoidismus (S. 164), 
Vergiftungen m i t Fluorid oder Blei , ferner bei osteoplastischen Tumor­
metastasen und i m Rahmen der renalen Osteodystrophie (S. 213). 
3. Morbus Paget 
Beim Morbus Paget handelt es sich u m eine lokalisierte Steigerung des 
Knochenumbaues, also nicht u m eine metabolische Osteopathie i m engeren 
Sinne,- daß aber eine S tö rung des Knochenstoffwechsels mitbetei l igt ist, 
kann heute nicht sicher ausgeschlossen werden. Röntgenologisch besteht ein 
Nebeneinander von osteolytischen u n d osteoplastisch-dichten Strukturen. 
Neben einer Vergröberung der Trabekelstruktur fällt eine Verdickung der 
Corticalis auf. Das histologische Bi ld wurde als Mosaikstruktur gekenn-
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zeichnet. Auffällig sind vor allem schon äußer l ich erkennbare Verdickungen 
und Deformierungen einzelner Knochen (Leontiasis cranii , Säbelscheiden-
tibia). Die Serumkalziumwerte sind normal , a u ß e r bei Immobi l i sa t ion (Tab. 
24). Charakteristisch sind sehr hohe Werte der alkalischen Serumphospha-
tase. I n den erkrankten Knochenabschnitten besteht eine stark gesteigerte 
Durchblutung; bei ausgedehntem Knochenbefall k ö n n e n die a r t e r iovenösen 
Anastomosen zu einer hyperzirkulatorischen Herzinsuffizienz führen . Gele­
gentlich w i r d eine sa rkomatöse Entartung beobachtet. Die Ät iologie dieses 
Leidens is-t unbekannt, genetische Faktoren werden diskutiert (127). Vor­
läufige Ergebnisse der Behandlung des M . Paget m i t Ka lz i ton in (62, 157, 
349), Phosphonaten oder M i t h r a m y c i n (287) bei Knochenschmerzen sind 
noch nicht absch l ießend zu beurteilen. 
4. Anhang: Klinische Bedeutung des Kalzitonins (155,156) 
a) Kalzitoninmangel und Hypeikalzitonismus beim Menschen 
a) Kalzitoninmangel 
Eine hyperka lzämische Belastung w i r d nach Stmmaresektion oder Radio-
jodtheiapie der Schi lddrüse (S. 57, 168) langsamer kompensiert. Ob dies 
auf eine fehlende oder u n g e n ü g e n d e Kalzitoningegenregulation zurückzu­
füh ren ist (294, 302), kann nicht entschieden werden, da die h ier für erfor­
derlichen Bestimmungsmethoden des Kalzitonins noch nicht empfindlich 
genug sind. I m ü b r i g e n scheint das H o r m o n beim Erwachsenen nicht die 
f rüher angenommene wichtige physiologische Rolle zu spielen (156). 
ß) Hyperkalzitonismus 
Es ist heute erwiesen, d a ß der Pseudohypoparathyreoidismus auf einer ech­
ten Parathormon-Resistenz u n d nicht auf einer Mehrsekretion von Kalzi­
t on in beruht (S. 170). 
Die Z u s a m m e n h ä n g e zwischen Osteopetrose und Kalz i tonin werden noch 
diskutiert. 
Das medulläre Schilddrüsenkarzinom (C-Zellen-Karzinom, amyloidhalt ig), 
das sich aus den parafo l l iku lä ren Zel len entwickelt, e n t h ä l t reichlich Kalzi­
ton in (83, 91 , 230, 317). I n diesen Fäl len ist auch i m Serum eine e r h ö h t e 
Ka lz i ton inak t iv i t ä t nachweisbar. Eigene Beobachtungen zeigten bis auf das 
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Tausendfache e r h ö h t e Plasmawerte (156). Die Patienten klagen meist übe r 
Knochenschmerzen und geben häuf ig vermehrten Stuhlgang oder Durch­
fälle an. N u r bei einer Minderzahl v o n Kranken beobachtet man eine Hypo­
ka lzämie , bei der Mehrzahl ist das Serumkalzium normal oder sogar e r h ö h t 
(Knochenmetastasen!). Auffal lend sind die Schwankungen des Serum­
kalziumspiegels. 
Das C-Zellen-Karzinom w i r d auch i m Rahmen des Wermer-Syndroms 
(Teil I I I , S. 79) beobachtet, wie die Untersuchung von Familien m i t gehäuf­
tem Auftreten dieses Karzinoms zeigt (325). Hier ist dann die Kalz i tonin-
bestimmung i m Serum für die F rühd iagnose v o n erheblicher Bedeutung. 
b) Therapeutische Anwendung von Kalzitonin 
Bei H y p e r k a l z ä m i e ist bereits m i t einer e r h ö h t e n endogenen Kalz i tonin-
sekretion zu rechnen. Zur Behandlung der Kalziumintoxikation scheint es 
daher a pr ior i nicht sehr geeignet. Sein Effekt ist i n diesen Fäl len auch un­
g e n ü g e n d (S. 203): M i t einer einmaligen In jek t ion oder Infusion (auch v o n 
synthetischem menschlichem Kalzi tonin) l ä ß t sich das Serumkalzium nur 
u m 1 bis 2 mg/100 m l senken (95,152). 
Die Berichte über die Erfolge v o n l änge rdaue rnde r Kalzi toninappl ikat ion 
bei Osteoporosen (S. 228) sind widersprüch l ich : ausführ l iche Zusammen­
stellung (156). W i r selbst konnten eine positive Kalziumbilanz nur bei einer 
jungen Patientin m i t e r h ö h t e m Knochenumsatz erzielen, bei drei ü b e r 50 
Jahre alten Patientinnen blieb die Kalziumbilanz u n v e r ä n d e r t , w i r beobach­
teten sogar einen Anstieg der Urinkalziumausscheidung (100). Erst Langzeit­
studien an einem möglichst homogenen Patienten^Kollektiv werden Klar­
heit übe r den Wer t oder U n w e r t der Kalzitonintherapie bei Osteoporose 
bringen. 
A m aussichtsreichsten scheint die Behandlung m i t Kalz i ton in bei Morbus 
Paget (S.229) zu sein. Hier reagiert vor al lem der Schmerz güns t ig auf Kalzi-
toningaben. Das Serumkalzium, die Kalziumausbaurate aus dem Skelet, die 
massiv gesteigerte Hydroxyprolinausscheidung und die hohen alkalischen 
Phosphatasewerte fallen (bei ausgedehntem Skeletbefall) ab (62). 
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1. Die röntgenologische Untersuchung des Skelets* 
a) Die Aussagekraft konventioneller Röntgenbilder bei der Beurteilung 
von Skeleterkrankungen 
Die konventionelle R ö n t g e n t e c h n i k hat trotz zunehmender Verwendung 
von Isotopen und Verbesserung der Stoffwechseluntersuchungen ihre domi­
nierende Stellung i n der Diagnostik der Skeleterkrankungen beibehalten, 
da sie am schnellsten einen zumindest n ä h e r u n g s w e i s e n Uberblick übe r das 
Skelet verschaffen kann. 
Meis t lauten die Fragestellungen: 
Liegt eine Skeleterkrankung vor (ζ. B. eine Osteoporose) ? 
Wieviele Skeletbezirke sind bereits e r faß t (z. B., hat die i n der Wirbe l ­
säule beginnende Osteoporose schon auf die peripheren Knochenanteile 
übergegriffen)? 
W i e stark ausgeprägt ist die Skeleterkrankung (Veränderung der Knochen­
dichte und der Fo rm ; liegen ζ. B. Fisch- oder Kei lwirbel vor)? 
Bei Kontrollaufnahmen: 
Haben die V e r ä n d e r u n g e n zugenommen^ 
Ist eine lokale Symptomatik festzustellen? 
Aufhellungen, Verschattungen (ζ. B. osteoklastische oder -plastische 
Metastasen), 
Frakturen (Schenkelhals, Wi rbe l , Radius und U l n a bei Osteoporose), 
Loosersche Umbauzonen bei Osteomalazie, 
Zysten beim Hyperparathyreoidismus, 
Subperiostale Usuren der Corticalis der Mit telphalangen der Meta-
carpalia beim Hyperparathyreoidismus. 
* Herrn Oberarzt Dr. A. RÖSLI , Basel, und Herrn Oberkonservator Dr. J. K L E M M , 
München, danken wir für die Diskussion dieses Abschnittes und für die Uber-
lassung von Röntgenaufnahmen. 
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U m diese Fragen zuverlässig, aber doch m i t einem Minimum an Aufwand 
beantworten zu k ö n n e n , lassen w i r folgende Rön tgenb i lde r anfertigen: 
Schädel seitlich 
Lendenwiibelsäule seitlich 
Becken mit Oberschenkeln. Hierdurch werden zusätzl iche Aufnahmen der 
Femora zur Feststellung von Looserschen Umbauzonen bei Osteomalazie 
überflüssig. Der bei diesem Bildausschnitt „abgeschn i t t ene" Te i l der Lenden­
wirbelsäule kann m i t der LWS-Aufnahme vie l besser beurteilt werden. 
Beide Hände a. p. Mögl ichst Mater ia lp rüfungsf i lme verwenden! D a n n kann 
sicher beurteilt werden, ob subperiostale Usuren (Hyperparathyreoidismus) 
vorhanden sind, oder ob der Knochenabbau schon so wei t fortgeschritten 
ist, d a ß die Compacta der Phalangen verschmäler t oder aufgesplittert = 
„spongios ie r t " erscheint (Abb. 33). 
Diese Aufnahmen halten w i r für eine übers ich tsmäßige Beurteilung für 
ausreichend, aber auch für unbedingt erforderlich. 
Andere Autoren verwenden für die Feststellung einer peripheren Osteoporose 
auch eine seitliche Aufnahme eines Calcaneus. Der Calcaneus besitzt nämlich 
einen hohen Anteil an Spongiosa, so daß ein Ubergreifen der Entkalkung auf die 
Peripherie frühzeitig in seinem Zentrum erkannt werden kann. 
Häufig werden auch routinemäßig die Lamina dura, also die Corticalisbegren-
zung der Zahnalveolen, geröntgt, mi t der Fragestellung, ob ein primärer Hyper­
parathyreoidismus vorliegt. Untersuchungen von BRABAND (68) haben gezeigt, 
daß der Schwund der Lamina dura nicht für einen Hyperparathyreoidismus 
typisch ist, sondern auch beim Cushing-Syndrom, bei der Osteomalazie und bei 
Neoplasien vorkommen kann. Cave: Zahnprothesenträger haben keine Lamina 
dura mehr! 
Die Röntgenserie von D E N T (106) umfaßt noch zusätzlich eine Thoraxaufnahme, 
beide Knie (zur Feststellung der peripheren Ausbreitung eines Knochenabbaues) 
und eine Abdomen-Leeraufnahme, um eine Nephrokalzinose und schattenge­
bende Nierensteine zu erfassen. 
Die Aussagekraft von R ö n t g e n a u f n a h m e n des Skelets w i r d jedoch durch 
folgende Faktoren stark e ingeschränkt : 
— durch die Aufnahmetechnik, 
— durch die visuelle Beuiteilung der Röntgenaufnahmen. 
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a) Zu r Aufnahmetechnik 
Es gelingt leicht, denselben Skeletabschnitt durch Verwendung harter Strah­
len „os teoporot isch" und weicher Strahlen „sklerotisch dicht" erscheinen 
zu lassen. R ö n t g e n a u f n a h m e n des Skelets sollten also, soweit irgendwie 
möglich, standardisiert werden, u m bei der Beurteilung eine I r r e führung 
durch aufnahmetechnische Unterschiede auszuschl ießen , ferner, u m für die 
Verlaufskontrolle über größere Z e i t r ä u m e h inweg vergleichbare Bilder zu 
erhalten. Z u r Standardisierung empfehlen w i r folgende M a ß n a h m e n , die 
zwar einfach kl ingen, aber die Aussagekraft v o n Rön tgenb i l de rn ganz we­
sentlich verbessern k ö n n e n : 
Sind mehrere Röntgenapparate vorhanden, für Skeletaufnahmen immer den 
gleichen verwenden, Problem: Alterung der Röhren! 
Die Röntgenröhre sollte immer gleich temperiert sein, also Skeletaufnahmen 
nicht einmal zu Beginn und dann am Ende eines Röntgenprogrammes anfertigen. 
Spannung und Stromstärke für jeden Patienten optimal individuell anpassen 
und dann bei weiteren Verlaufskontrollen diese Einstellung beibehalten. Da je­
doch häufig bei Kontrollaufnahmen die früheren Bilder nicht gerade zur Hand 
sind, für Skeletaufnahmen „Expositionskarte" für jeden Patienten anlegen. — 
U . U . können durch eine leistungsfähige funktionierende Belichtungsautomatik 
viele Fehlerquellen ausgemerzt werden. 
— Abstand Fokus zu Film nicht ändern. 
— Immer gleich zentrieren. 
— Kopf-Fußende am Röntgenplatz nicht vertauschen. 
—• Immer die gleichen Filme verwenden und gelegentlich selbst mit einem 
Phantomtest kontrollieren; sich nicht unbedingt auf die Angaben der Her­
stellerfirma verlassen. Immer die gleiche Filmkassette mi t fixierter Verstär­
kerfolie verwenden. 
— Möglichst automatisch entwickeln (Temperatur!), Vorsicht beim Wechseln 
des Entwicklers. 
ß) Zu r visuellen Beurteilung der R ö n t g e n a u f n a h m e n 
Wie sehr die Beurteilung durch ein und denselben Untersucher schwankt, konnte 
W A G N E R (340) zeigen: Drei verschiedenen Untersuchern waren 360 Röntgenbil­
der mi t der Frage vorgelegt worden, ob eine Osteoporose vorliege. Nach acht Ta­
gen beurteilten die gleichen Untersucher die gleichen Röntgenbilder i n 20% 
anders. Ähnlich entmutigend sind auch die Angaben von H U R X T H A L (176). Wenn 
schon die „Diagnose" einei Osteoporose derart subjektiv gefärbt sein kann, um 
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wieviel mehr müssen dann alle bisherigen Untersuchungen über den Therapie­
erfolg bei Osteoporose, die sich auf die visuelle Auswertung routinemäßig an­
gefertigter Röntgenbilder stützen, mehr als kritisch beurteilt werden. 
So w i r d vers tändl ich, d a ß intensiv nach Methoden gesucht w i r d , die es 
erlauben, von der subjektiv-visuellen Beurteilung abzugehen u n d die 
Knochendichte quantitativ zu erfassen, u m damit : 
— die Entkalkung des Skelets f rüher als m i t den bisherigen Methoden zu 
diagnostizieren: Visuell k ö n n e n röntgenologische V e r ä n d e r u n g e n erst 
dann erkannt werden, wenn die Entkalkung des durchstrahlten Gewe­
bes mindestens 3 0 - 4 0 % (LWS) bzw. 7 - 1 0 % (Hand) be t rägt (Zusam­
menfassung der Literatur: 19, 331). Es ist dann aber bereits so v ie l 
Knochensubstanz geschwunden, d a ß die Wi rbe lkö rpe r gleich dicht wie 
die Zwischenwirbelscheiben erscheinen (wichtiges praktisches Osteo-
porose-Zeichen!). 
— ein Foitschieiten der Skeleterkrankung zuverlässig zu erfassen, 
— endlich Erfolg oder Mißer fo lg m e d i k a m e n t ö s e r Therapie zu objektivie­
ren. 
b) Methoden zur quantitativen Erfassung einer Skeletdemineralisation 
Zusammenfassende kritische Ubersichten: T H I E M A N N (331) und M E I S S N E R 
(224): 
Messung der Compacta von Röhrenknochen und Analyse der Formveränderun­
gen von Wirbelkörpern: Clavicula (35), Finger, Femur, Lendenwirbelkörper (115, 
128,241). 
Direkte Bestimmung des Mineralsalzgehaltes i m untersuchten Skeletabschnitt 
(Densitometrie): quantitative röntgenologische Bestimmung durch Bezug der 
Filmschwärzung auf Vergleichskörper (168, 339) oder Messung der Schwärzungs­
differenz von zwei unterschiedlich harten Aufnahmen, sogenannte Doppelstrahl­
methode (142, 199, 201), sowie direkte Absorptionsmessung der Strahlung von 
Isotopen: 1 2 5Jod (64,65,298,316) oder Ultraschallverzögerung (279). 
Uberblickt man die ange füh r t en wichtigsten densitometrischen Methoden, 
dann ist — abgesehen von der De t a i l k r i t i k — folgendes zu beachten: 
1. Drei Parameter müssen streng auseinandergehalten werden: 
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a) Reproduzierbarkeit 
Sie gibt an, um wieviel wiederholte Einzelmessungen des gleichen Skeletbe-
zirks voneinander abweichen. 
b) Richtigkeit 
Abweichung des densitometrisch ermittelten Mineralgehaltes vom chemisch-
analytisch ermittelten. 
c) Streubereich der Normalwerte einer bestimmten Alters- und Geschlechts­
gruppe. 
2. SORENSEN und C A M E R O N (316) geben für ihre Isotopen-Methode eine Repro­
duzierbarkeit von ± 2 % , H E U C K (10) für die vergleichende Filmschwärzung eine 
Richtigkeit (s. o.) von weniger als 10% und KROKOWSKI für die Doppelstrahl­
methode eine solche von ± 4 % an. Demgegenüber zeigen jedoch die Streubereiche 
der Normalwerte ganz erhebliche Abweichungen vom Mittelwert. Bei den 
Methoden, die die Dichte an peripheren Skeletanteilen messen, betrugen die Ab­
weichungen vom Mittelwert der betreffenden Alters- und Geschlechtsgruppe 
(2s-Bereich) bis zu 35%, die entsprechenden Werte an der Wirbelsäule zeigten 
jedoch nur einen Streubereich von ± 1 0 % (224). 
Zusammenfassend zeigen die Daten, d a ß auch bei guter Reproduzierbarkeit 
und ausreichender Richtigkeit Normalwerte , gemessen an peripheren Skelet­
anteilen, wesentlich s tärker schwanken (berufliche Belastung?, konst i tut io­
nell?) als diejenigen, die an der Wi rbe l säu le gemessen werden. Daraus folgt: 
Für Verlaufskontiollen an einzelnen Patienten (Patient dient als seine 
eigene Kontrolle) sind die peripheren Methoden am geeignetsten. Als der­
zeit beste g i l t die Messung der Absorpt ion monochromatischer radioaktiver 
Strahlung (s.o.); für die Frühdiagnose scheint die Dichtemessung an der 
Wirbe l säu le m i t der Doppelstrahlmethode von K R O K O W S K I (142, 201, 208) 
noch am ver läßl ichs ten zu sein, da hier nach den Angaben der Autoren der 
Streubereich der Normalwerte geringer ist. 
Es soll aber deutlich betont werden, daß leider keine der ange füh r t en Me­
thoden u . E. schon so we i t entwickelt ist, d a ß sie, i m täglichen Routine-
betiieb eingesetzt, entsprechend den ange füh r t en Kri ter ien übera l l gute 
Meße rgebn i s se erbringt. 
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2. Die histologische Untersuchung des Knochens* 
Der Wunsch, einen besseren Einblick i n den Knochenan-, -ab- und -umbau 
zu bekommen und diesen auch quanti tat iv, nicht nur subjektiv, beurteilen 
zu k ö n n e n , hat i n den vergangenen 15 Jahren die Entwicklung neuer Me­
thoden 
— zur Entnahme von Knochen aus dem Skelet u n d 
— zur Verarbeitung des Materials sowie 
— zur Beurteilung v o n Knochenproben 
beschleunigt. 
a) Die Entnahme von Knodienmateiial 
Die Beteiligung des Skeletsystems an generalisierten Stoffwechselprozessen 
betrifft zwar beide, die Compacta u n d die Spongiosa, f rüher und intensiver 
jedoch die Spongiosa, da sie die g röß te Oberfläche besitzt. A m besten einer 
Biopsie zugängl ich ist die Spongiosa des Beckenkamms. Knochenproben 
werden deshalb meist an dieser Stelle entnommen. N u r bei speziellen Frage­
stellungen w i r d chirurgisch e in 3—5 cm langes Stück der 7. Rippe i n der 
Ax i l l a r l i n i e entfernt: Knochenmaterial aus dem Beckenkamm läß t vor al lem 
die Spongiosa, Mater ia l aus den Rippen die Compacta gut beurteilen. 
Die zur Entnahme von Knochenmaterial aus dem Beckenkamm gebräuch­
lichen Methoden wurden übersicht l ich von L O Z A N O - T O N K I N (218) darge­
stellt. Prinzipiel l k ö n n e n 
— einzelne Knochenbröckel aus dem Beckenkamm gemeiße l t werden, 
— ein Treph in m i t einem Hammer eingeschlagen u n d dadurch ein Z y l i n ­
der gestanzt werden, B A R T E L H E I M E R ( 4 7 , 2 1 8 ) , 
— m i t einem Hohlbohrer größere Zy l inder herausgefräs t werden, B U R K ­
H A R D ^ 7 3 , 74) . 
* Herrn Dr. A. J. O L A H und Herrn Prof. R . K . SCHENK (Knochenforschungsgruppe 
Basel) sowie Herrn PD. Dr. Η. P. V I T T A L I danken wir für ihre Mithi l fe bei der 
Abfassung dieses Kapitels, Herrn PD. Dr. Η. P. V I T T A L I (Frankfurt) zusätzlich 
noch für die Überlassung der histologischen Abbildungen. 
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Wicht ig ist, daß das Mater ia l für die morphometrische Auswertung genü­
gend groß, unzers tö r t , nicht seitlich gequetscht und nicht gestaucht ist. Fer­
ner m u ß die Biopsiemethode ungefähr l ich u n d leicht durchführbar sein, u m 
Verlaufskontrollen d u r c h f ü h r e n zu k ö n n e n . 
Wir selbst verwenden seit Jahren die Methode von BURKHARDT* (73, 74): Ein 
elektrisch angetriebener Hohlbohrer fräst einen Knochenzylinder, der dann mit 
einer kleinen Hohlzange aus dem Beckenkamm gelöst wird. Diese Methode ist 
sicher aufwendiger und wohl auch schwieriger als die von BARTELHEIMER (47) 
und u. E. nicht für die ärztliche Sprechstunde geeignet; sie kann jedoch an jeder 
internistischen Abteilung eines Krankenhauses ohne Beiziehung eines Chirurgen 
durchgeführt werden. Gelegentlich bereitet es Schwierigkeiten, den Fräser in die 
richtige Richtung zu führen, d. h., so daß er i n die Tiefe des knöchernen Beckens 
eindringt und nicht seitlich an der Beckenfläche austritt. Diese Zylinder sind 
dann wesentlich kürzer und enthalten meist nur einen geringen Antei l an 
Spongiosa. 
Vorteil dieser Methode: Sie liefert genügend und einwandfreies Material (Abb. 
41, 42) (4 m m breite und 10-17 mm lange Zylinder), so daß eine verwertbare 
morphometrische Aussage (Tab. 28) möglich ist. Patienten, bei denen bereits mi t 
einer Methode, bei der gehämmert werden mußte , Knochen entnommen worden 
war, empfinden den Lauf des Fräsers als weit weniger unangenehm als das Häm­
mern. M i t der Methode von BURKHARDT ist es möglich, ohne wesentliche Be­
lästigung des Patienten mehrmals Knochenbiopsien durchzuführen. 
Hinweise: 
Biopsien nicht im Bett durchführen, sondern die Patienten auf einem Unter­
suchungstisch so etwas seitlich lagern, daß der Beckenkamm gut zu tasten ist. 
Wir verwenden einen Operationstisch. Vorteil: er kann hochgestellt werden, der 
Untersucher m u ß dann nicht i n gebeugter Haltung arbeiten. Als Anästhet ikum 
hat sich uns Hostacain-spezial® sehr gut bewährt . Wichtig: Nicht nur das Periost 
des Beckenkamms infiltrieren, sondern auch die entsprechenden Seitenflächen 
des Beckens. Berührt nämlich gegen Ende des Fräsevorganges der Bohrkopf von 
innen die Compacta oder durchbricht er sie, dann trifft er auf nicht anästhesier­
tes Periost der Beckenschaufeln! Während der Infiltration mit dem Anästhet ikum 
kann man mit der Kanüle den Beckenkamm abtasten und sich so ein Bild von 
seiner Form machen. 
* Wir möchten hier Herrn Prof. Dr. R. BURKHARDT , München, danken, daß 
einer von uns (M.A.D.) die Technik der Myelotomie bei i h m erlernen durfte. 
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Bei sehr dünnen Patienten empfiehlt es sich, den Hautschnitt nicht auf den 
Beckenkamm, sondern etwas seitlich zu legen, da die Haut beim Wundverschluß 
sonst unter Spannung geraten und es dann zu Nekrosen und einer sekundären 
Heilung kommen kann. Nach dem Herauslösen des Knochenzylinders den Bohr­
kanal mi t Topostasin-Kegeln® tamponieren! Bevor wir die Wunde verschließen, 
„komprimieren" wir mi t der Hand ungefähr 5—10 Minuten. Zur Verhütung 
einer Nachblutung verwenden wir keinen Sandsack, sondern eine straff ange­
legte Bauchbinde, da der Druck des Sandsackes auf die Wundklammern oft 
mehr Schmerzen als die Wunde selbst bereitet. Zur Bekämpfung der Nach-
schmerzen verabreichen wir den Patienten für die folgende Nacht 1—2 Supposi-
torien Novalgin®. Nur die wenigsten Patienten verlangen nach zusätzlichen 
Medikamenten. 
Ambulante Biopsien führen wir nicht durch. Jeden Patienten behalten wir noch 
die Nacht nach der Biopsie i m Spital, einmal, um eventuell auftretende Schmer­
zen stillen zu können, zum anderen, um Nachblutungen zeitig zu erkennen. 
b) Die Verarbeitung des entnommenen Knochenmateriah 
Eine differenzierte, morphometrische Auswertung ist nur an unentkalkten 
Präpa ra t en möglich, 
— we i l es hier zu keiner Schrumpfung des Präpara tes kommt , 
— we i l die Tetrazyklinmarkierung zur Erkennung der Mineralisations­
front sichtbar bleibt, 
— u n d we i l Osteoid gegenüber dem verkalkten Knochenanteil deutlich 
abgesetzt ist. 
Ferner k ö n n e n von den P räpa ra t en Mikroradiographien angefertigt werden. 
Die Herstellung unenikalkter P räpara te wurde ausführ l ich von S C H E N K 
(292), V I T T A L I (23) u n d B U R K H A R D T (73) beschrieben. 
Prinzip: Nach der Fixierung in Alkohol kann eine sog. Stückfärbung durchge­
führt werden, d. h. der Knochenzylinder wird als Ganzes durch die mi t dem ge­
wünschten Farbstoff versetzte Alkoholreihe geführt. Dann wi rd das Präparat 
i n Kunststoff (Metacrylat) eingebettet. Nach Abschluß des Härtungsprozesses 
können dann von den Blöcken 4—5 μ dicke Präparate mi t einem Spezialmikrotom 
abgeschnitten (und ggf. jetzt erst gefärbt werden: Schnittfärbung) oder dickere 
Präparate (rund 100 μ) abgesägt und dann mi t Schleifpapier auf die gewünschte 
Dicke von 10-τ30 μ gebracht werden. Diese Dünnschliffe lassen sich mi t Rönt­
genstrahlen durchstrahlen und der so entstandene Röntgenfilm mi t dem Mikro­
skop auf Verteilung und Dichte von Knochenmineral prüfen: Mikroradiographie 
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(170, 182). Ideal ist, wenn vom gleichen Präparat ein Mikrotomschnitt und ein 
Knochenschliff angefertigt werden, weil ersterer zur Beurteilung der Zellen, letz­
terer zur Beurteilung der Hartsubstanz besonders geeignet ist. 
Tetiazyklinmaikierang: 
Die Bi ldung von Apati t-Kristal len i m Bereich des neugebildeten Osteoids 
findet an der sog. Mineralisationsfront statt. Sie zeigt also die Grenze z w i ­
schen unverkalktem Osteoid und verkalktem Knochengewebe an. Hier i n 
dieser Zone w i r d oral oder i n t r avenös appliziertes Tet razykl in eingelagert; 
i m ul traviolet ten Licht leuchtet es dann als Fluoreszenzstreifen auf. Diese 
sog. Tetrazyklinmarkierung wurde v o n R A L L u n d M I L C H erstmals beschrie­
ben (231). 
Je nach der gewünschten Breite des Markierungsbandes werden ein bis drei Tage 
lang je 1—2 g Tetrazyklin verabreicht. Entnimmt man dann ungefähr drei Tage 
danach Knochenmaterial, dann findet man eine klare Marke und nicht nur eine 
diffuse Fluoreszenz. 
Werden durch mehrfache Tetrazyklingaben mehrere Marken gesetzt, dann 
kann der zwischen den beiden Marken gelegene Knochenstreifen ausgemes­
sen und so die Geschwindigkeit der Mineral isat ion quanti tat iv erfaßt wer­
den (pro Tag rund 1 μ). 
Ferner liefert die Tetrazykl inmarkierung wertvolle diagnostische Hinweise: 
Bei Osteomalazie und Rachitis kann die gestörte Mineral isat ion daran er­
kannt werden, daß drei bis fünf Tage nach der Mark ie rung entweder gar 
ke in oder nur sehr wenig Tetrazykl in an der Grenze zwischen unverkalktem 
Osteoid u n d verkalktem Knochen eingelagert ist (S. 209). 
c) Die histologische Ausweitung von Knochenmateiial 
I n den letzten Jahren ist die „beschre ibende" Beurteilung v o n histologischen 
Knochenpräpa ra t en durch eine objektive Messung ersetzt worden, die sog. 
Morphometiie. Voraussetzung war jedoch die geschilderte Verbesserung der 
Entnahmetechnik und der Verarbeitung der Knochenproben. 
Die quantitative Erfassung der einzelnen histologischen M e ß g r ö ß e n (23,208, 
227, 228, 229, 291, 292) hat für die Diagnostik eine g roße Bedeutung. Es 
240 G. Methodischer Anhang 
m ü s s e n Normalwerte einzelner Alters- u n d Geschlechtsgruppen aufgestellt 
und Einzelbefunde als physiologisch oder pathologisch klassifiziert werden 
(Tab. 28). 
Die beiden wichtigsten Gruppen von histologischen Parametern geben Auf­
schluß einmal über die Knochenstmktui, zum anderen über den ze l lu lä ren 
Knochenumbau. 
a) Strukturparameter 
Sie informieren über die Dichte des Knochens, ferner über die Oberfläche 
und das Volumen der einzelnen Knochenbä lkchen : Ein Testnetz w i r d i n 
das mikroskopische Bi ld eingespiegelt u n d m i t seiner Hi l fe die Begrenzungs­
l in i en und die Flächen des zweidimensionalen histologischen Knochen­
schnittes errechnet. Daraus k ö n n e n dann Oberfläche und Volumen der 
Knochenbä lkchen mathematisch abgeleitet werden. Diese Methoden erlau­
ben es, ζ. B. eine (physiologische) Altersatrophie von einer (pathologischen) 
Osteoporose zu unterscheiden (S. 217). 
Zur Erinnerung (15): 
Der Knochen besteht aus Zellen, Grundsubstanz und Bindegewebsfasern; die 
Apatit-Kristalle werden den kollagenen Fibrillen angelagert. Liegen diese Fibril­
len in „gerichteter" Lage vor, dann spricht man von lamellärem Knochen, zeigen 
sie jedoch keine gleichmäßige Verlaufsrichtung, sondern sind sie regellos ange­
ordnet, dann wird dieser Knochen als Faserknochen oder Geflechtknochen be­
zeichnet. Beim Erwachsenen wird dieser Geflechtknochen nur dann beobachtet, 
wenn in großer Eile neuer Knochen gebildet wi rd : ζ. B. Frakturkallus, Paget-
Knochen oder Bezirke um Knochenmetastasen. 
Die Compacta des Knochens besteht aus lamellärem Knochen, der als Osteon 
zirkulär um gefäßführende, sog. Haversche Kanäle angeordnet ist. Zwischen 
den Osteonen liegen die Schaltlamellen, den Abschluß gegen das End- und Periost 
bilden die Generallamellen. Die Spongiosa ist ebenfalls aus lamellärem Knochen 
aufgebaut; dieser ist aber nicht wie bei der Compacta i n Form von zylinderförmi­
gen Osteonen angelegt, sondern besteht aus stabförmigen Gebilden, die ein drei­
dimensionales Gerüst darstellen. 
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ß) Umbauparameter 
V e r ä n d e r u n g e n der mikroskopischen Struktur des Knochens sind Folge des 
ze l lu lä ren A n - , Ab- und Umbaues. 
Die Osteoblasten (Abb. 41 a) sind die für den Knochenanbau verantwortlichen 
Zellen (15), aus ihnen stammt das für die Kl in ik wichtige Ferment „alkalische 
Knochenphosphatase". Während ihrer aktiven Phase produzieren sie pro Tag 
eine rund 1 μ dicke Schicht Osteoid, d. h. noch nicht mineralisierte Substanz, die 
zu 95°/o aus kollagenen Fibrillen und zu 5% aus Mucopolysacchariden besteht. 
Nach einer etwa achttägigen Reifungsperiode werden entlang der sog. Minerali­
sationsfront an die kollagenen Fibrillen dieses Osteoids die Apatit-Kristalle an­
gelagert (siehe Tetrazyklinmarkierung). Der Abstand zwischen den Osteoblasten 
und der Mineralisationsfront beträgt bei regelrechter Osteoidbildung durch die 
aktiven Osteoblasten und bei einwandfreier Mineralisierung rund 8—10 μ. 
Nach Abschluß der aktiven Phase, i n der die Osteoblasten Osteoid bilden, wird 
ungefähr jeder zehnte Osteoblast als Osteozyt (Abb. 41 b) in den Knochen ein­
gebettet. Diese Zellen stehen untereinander und mi t der Knochenoberfläche 
durch feine Kanälchen in Verbindung. Früher wurden sie sehr zu Unrecht als 
„Zel lmumien" bezeichnet, während wir heute wissen, daß sie entscheidend an 
der Kalziumregulation beteiligt sind. Für diese Aufgabe sind die Osteozyten 
besonders gut deshalb geeignet, weil sie und ihre Ausläufer eine enorm große 
Kontaktfläche mi t dem Knochen haben (200 m 2 in einem Knochenwürfel von 
10 cm Kantenhöhe). 
Abgebaut wird die mineralisierte Knochensubstanz durch mehrkernige (5—20) 
Osteoklasten (Abb. 41 c). Ein Osteoklast ist etwa 10- bis 40mal größer als ein 
Osteoblast. „Fraßspuren" dieses osteoklastären Knochenabbaues werden als sog. 
Howshipsche Lakunen bezeichnet. Ein Osteoklast baut so viel Knochen ab wie 
ungefähr 100 Osteoblasten in der gleichen Zeit anbauen. Lebensdauer eines 
Osteoklasten ungefähr 3—5 Tage. 
d) Zusammenfassende Beurteilung der Knochenhistologie 
Die bisher übl iche, rein subjektive Beschreibung histologischer Knochen­
präpara te ist nach wie vor bei den lokalisierten Knochenprozessen, ζ. B. 
bei Knochentumoren, angezeigt ( H E L L N E R , 9). Anders liegen die Verhä l tn i s se 
jedoch bei den generalisierten, metabolischen Osteopathien. Hier ist die 
rein deskriptive Beurteilung eines His tologie-Präparates heute als ü b e r h o l t 
anzusehen. Durch die Verbesserung der Entnahmetechnik und der Auf-
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arbeitung der Präpara te (keine Entkalkung mehr) wurden die Voraussetzun­
gen für die neuen quanti tat iven Methoden geschaffen, die zuver läss ig den 
ze l lu lä ren Knochenan- und -abbau u n d die Struktur von Spongiosa und 
Compacta quant i ta t iv zu erfassen erlauben. Genau wie i n der klinischen 
Chemie und i n der Densitometrie ist es unbedingt erforderlich, entspre­
chende Normalwerte der verschiedenen Alters- und Geschlechtsgruppen 
aufzustellen und die M e ß w e r t e des Einzelfalles an ihnen zu orientieren. 
Eine endgü l t ige Beurteilung der Befunde ist nu r zusammen m i t den Stoff­
wechselbefunden möglich, wie umgekehrt die Stoffwechselbefunde zusam­
men m i t den morphometrischen Ergebnissen interpretiert werden m ü s s e n . 
Abb. 41a 
Abb. 41b 
Abb. 41 c 
Abb. 41: a) Osteoblasten, b) Osteozyt und c) Osteoklast. 
a) Aktive Osteoblasten. Ca. 15 μ große Zellen in epithelartiger Lagerung. Am 
rechten Bildrand wird ein Osteoblast eingemauert und zum Osteozyten. Bek-
kenkamm eines 53jährigen Patienten mit Hyperthyreose. Azur-Eosin, Inter­
ferenz-Kontrast; ca. 900fach. 
b) Inaktivei Osteozyt. Der Zellkern ist schlank und erscheint strukturlos. Zahl­
reiche, zur Markhöhle (nach unten) ziehende Canaliculi. Beckenkammbiopsie 
eines gesunden 20jährigen Patienten. Azur-Eosin, Interferenz-Kontrast; ca. 
2000fach. 
c) Osteoklast. Spongiosa eines 35jährigen, durch Unfall verstorbenen Patienten. 
Die Osteoklasten an der Spongiosa-Oberfläche sind meist spindelförmig und 
liegen i n flachen Resorptionsbuchten. Beckenkamm, Azur-Eosin, Interferenz-
Kontrast; ca. lOOOfach. 
Abb. 42: Beckenkamm a) Normale Struktur, b) Ostcoporotische Struktur. 
In der normalen Beckenkammspongiosa herrscht ein Plättchensystem vor. M i t 
zunehmender Atrophie werden die Plättchen durchlöchert und so zu Stäbchen. 
Die Abbildungen 41 und 42 wurden von Herrn PD Dr. Η. P. V I T T A L I mi t freund­
licher Genehmigung der Sandoz AG, Basel, dankenswerterweise zur Verfügung 
gestellt (23). 
Abb. 42 b 
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